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RIASSUNTO ANALITICO 
La malformazione di Chiari I (CMI) è una malattia rara caratterizzata dalla discesa delle 
tonsille cerebellari attraverso il forame magno all’interno del canale cervicale. Spesso la 
CMI è associata a siringomielia. Il meccanismo di sviluppo di quest’ultima è attribuito alle 
variazioni di pressione causate dalla parziale ostruzione dello spazio subaracnoideo a 
livello del forame magno occupato dalle tonsille discese. La comparsa dei sintomi della 
CMI avviene solitamente in età adulta ed è collegata alla presenza di cavità siringomielica 
e/o alla compressione delle strutture nervose alla giunzione cervico-midollare da parte 
delle tonsille erniate. Il sintomo d’esordio più frequente è la cefalea suboccipitale, riportata 
nell’81% dei pazienti e classicamente esacerbata dalle manovre di Valsalva. Altre 
manifestazioni cliniche includono disturbi oculari, otoneurologici, del tronco encefalico e 
del midollo spinale. I sintomi oculari sono caratterizzati da episodi di visione offuscata, 
fotofobia, diplopia, dolore retro-orbitale e disturbi del campo visivo e avvengono nel 78% 
dei pazienti. Nonostante l’elevata percentuale di questa associazione, le caratteristiche 
neuroftalmologiche dei pazienti con CMI non sono state investigate molto e in Letteratura 
si trovano pochi studi a riguardo. Per quanto riguarda l’esame oculare è possibile trovare il 
papilledema che costituisce una manifestazione rara, ma conosciuta, della CMI. 
 
Questo studio ha lo scopo di approfondire le caratteristiche neuroftalmologiche e, in 
particolare, di osservare la morfologia della testa del nervo ottico (ONH) attraverso la 
tomografia a coerenza ottica (OCT) di pazienti con CMI confrontati con soggetti sani. 
 
Sono stati reclutati 22 pazienti con CMI e 22 controlli sani ed è stata analizzata dal punto 
di vista quantitativo, tramite OCT, la testa del nervo ottico di entrambi gli occhi. È stato 
calcolato lo spessore medio delle fibre nervose retiniche (RNFL) in entrambi gli occhi; 
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inoltre è stato registrato il valore medio dello spessore per ogni quadrante e per ciascun 
settore dei quattro quadranti. 
 
Dall’analisi dei dati è emerso che i pazienti con CMI hanno una riduzione dello spessore 
del RNFL in entrambi gli occhi. Questa riduzione è statisticamente significativa (P < 0.05) 
per il quadrante inferiore dell’occhio destro e per ciascun quadrante dell’occhio sinistro 
eccetto quello nasale. Il sottogruppo di pazienti con CMI associata a siringomielia ha 
presentato una riduzione dello spessore del RNFL inferiore rispetto ai pazienti con sola 
CMI.  
Dei 22 pazienti reclutati, 3 sono stati sottoposti a intervento chirurgico e valutati dal punto 
di vista oftalmoscopico prima e 3 mesi dopo chirurgia: all’esame OCT non è stata rilevata 
una riduzione significativa dello spessore del RNFL dopo l’intervento chirurgico. Questo è 
dovuto, quasi sicuramente, al breve periodo di follow up effettuato. 
 
In conclusione possiamo affermare che i pazienti con CMI hanno una riduzione dello 
spessore del RNFL che, molto probabilmente, è dovuta a un progressivo distress delle fibre 
nervose retiniche. La riduzione dello spessore del RNFL è minore quando la CMI è 
associata alla siringomielia: ciò è dovuto all’edema della testa del nervo ottico che è più 
facilmente riscontrabile in questo tipo di pazienti. 
L’utilizzo dell’OCT per l’analisi della testa del nervo ottico in pazienti con CMI 
rappresenta uno strumento riproducibile, non-invasivo, ad alta velocità e ad alta risoluzione 
che può aggiungere informazioni utili, da affiancare ad altre indagini cliniche e 
neuroradiologiche, per una migliore gestione clinica. 
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1. MALFORMAZIONE DI CHIARI 
1.1. INTRODUZIONE 
Le malformazioni di Chiari costituiscono un gruppo di entità a differente eziologia, 
fisiopatologia e caratteristiche cliniche con in comune la presenza di deformità anatomiche 
del tronco encefalico e del cervelletto. Esse fanno parte del gruppo delle malformazioni 
cranio-spinali. 
La malformazione di Chiari I, nota anche come ectopia cerebellare 1, è un disordine di 
origine incerta che è definito come erniazione verso il basso delle tonsille cerebellari 
attraverso il forame magno. 
Tale anomalia è una delle principali cause di siringomielia 2 e si verifica spesso in 
associazione con anomalie ossee della giunzione craniovertebrale. Si stima che circa il 
50% dei pazienti con idrosiringomielia ha una malformazione di Chiari associata, mentre, 
di converso, la malformazione di Chiari è associata a siringomielia nel 20-75% dei casi. 
Il complesso malformativo oggetto di questa trattazione è estremamente complesso nella 
sua presentazione, causa, storia naturale e anche trattamento in quanto esistono una vasta 
gamma di interventi chirurgici per la malformazione di Chiari I e siringomielia. Tutto ciò 
rende complicato individuare quali pazienti beneficeranno del trattamento chirurgico e 
quale sia l’atto chirurgico più idoneo. 
In contrasto con le altre malformazioni di Chiari, l’anomalia di Chiari I tende a presentarsi 
nella seconda e terza decade di vita tanto da parlare spesso di malformazione di Chiari 
“adult-type” 3. 
I recenti sviluppi nella definizione dell’imaging neuroradiologico e la diffusione della 
risonanza magnetica nucleare (RMN) hanno condotto ad un incremento del numero dei 
pazienti con evidenza radiologica di erniazione tonsillare, spesso asintomatica, tanto da 
sollevare interrogativi sulla sua reale rilevanza clinica e sul suo trattamento. 
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Chiari aveva descritto tre diversi quadri malformativi (Tabella 1): il Chiari I caratterizzato 
da dislocazione caudale attraverso il forame magno delle tonsille cerebellari, il Chiari II in 
cui, oltre alle tonsille, anche il polo inferiore del cervelletto ed il tronco encefalico erano 
dislocati ed era presente mielomeningocele, il Chiari III che associava ai segni del Chiari II 
la presenza di cefalocele cervico-occipitale. Successivamente venne aggiunto il Chiari IV 
che, in realtà, consiste in una grave ipoplasia cerebellare e pertanto attualmente non viene 
più annoverato tra le anomalie di Chiari. 
 
TIPO DESCRIZIONE ANATOMICA 
Chiari I Erniazione delle tonsille cerebellari e qualche volta parte del 
midollo sotto il forame magno, spesso associato a una fossa cranica 
troppo piccola.  
Chiari II Erniazione del verme cerebellare, del tronco encefalico e del quarto 
ventricolo sotto il forame magno. Tipicamente associato a 
mielomeningocele e idrocefalo. Le malformazioni di Chiari tipo II 
qualche volta sono chiamate malformazioni di Arnold-Chiari. 
Chiari III Erniazione dell’intero contenuto della fossa cranica posteriore e del 
tronco encefalico che costituisce un encefalocele.  
Chiari IV Ipoplasia cerebellare. 
Tabella 1 Classificazione della malformazione di Chiari 
 
1.2. CENNI STORICI 
L’intero concetto di questo gruppo di malformazioni si è sviluppato verso la fine del XIX 
secolo a partire dalle descrizioni iniziali di Chiari di “alterazioni a carico del cervelletto 
risultante dall’idrocefalo cerebrale”4, 5. 
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Hans Chiari (1851-1916) nasce a Vienna in Austria; suo padre era il famoso ginecologo 
J.B.V.L. Chiari e suo fratello l’altrettanto noto rinolaringoiatra Ottokar Chiari. 
H. Chiari si laurea in Medicina e Chirurgia nel 1875 e diviene subito assistente del 
patologo austriaco Karl Rokitansky presso l’istituto di Patologia a Praga, allora 
Cecoslovacchia, nel 1882 e a Strasburgo in Francia nel 1906. 
Il suo lavoro iniziale su quella che sarebbe divenuta nota come malformazione di Chiari fu 
pubblicato nel Deutsche Medizinische Wochensriff nel 1891 e intitolato “Alterazioni 
riguardanti il cervelletto risultanti dall’idrocefalo cerebrale”4, 6, 7. Come è possibile 
desumere dal titolo, il suo obiettivo era di descrivere le modificazioni a livello cerebellare 
conseguenti all’idrocefalo. Il primo tipo da lui descritto, che venne ad essere conosciuto 
come Chiari tipo I, era caratterizzato da: “allungamento delle tonsille e dalla divisione al 
centro dei lobuli inferiori del cervelletto in sporgenze a forma di cono che accompagnano 
il midollo allungato all’interno del canale spinale”. Tali caratteristiche furono dimostrate in 
una “relativamente larga percentuale di casi di idrocefalo congenito cronico, ma mai senza 
idrocefalo o in casi di idrocefalo acuto o a sviluppo tardivo…le parti di cervelletto 
allungate possono mostrare sia strutture normali, fibrosi o rammollimento…e…si 
estendono quasi alla sommità dell’atlante, in ogni caso in molti casi alla faccia inferiore 
dell’epistrofeo”. Per quanto non fosse fatto accenno al quadro clinico e ai sintomi, H. 
Chiari faceva speculazioni sul fatto che “non era improbabile che potessero essere causati 
sintomi bulbari”. Il caso che fu descritto da lui riguardava una diciassettenne deceduta per 
complicanze da febbre tifica, la paziente soffriva di idrocefalo ma “non vi erano sintomi 
riferibili al cervelletto o a midollo”. Era con tutta probabilità questo il primo caso di 
malformazione di Chiari I ad essere descritto. 
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Cinque anni dopo, in un nuovo studio 4 Hans Chiari descrisse 14 casi affetti da 
modificazioni tipo Chiari I, curiosamente il grado di idrocefalo non era correlato al grado 
di gravità dei cambiamenti cranio-spinali. 
H. Chiari avanzò l’ipotesi che un meccanismo addizionale giocasse un ruolo aggiuntivo in 
questa condizione anatomica, vale a dire l’insufficiente crescita ossea e lo scarso sviluppo 
morfologico di parti del cranio che esitava in un aumento della pressione intracranica 
cerebrale; si ponevano così le basi per i successivi passi nella comprensione della 
complessa genesi di questa malformazione. 
Un breve, ma non meno importante, cenno appare doveroso nei confronti dell’origine della 
ancora oggi diffusa nomenclatura “malformazione di Arnold Chiari”. Nacque confusione 
quando furono descritti i primi due tipi della malformazione: nel secondo tipo descritto da 
Chiari infatti erano presenti dislocamenti delle parti inferiori del verme, ponte, midollo 
allungato così come allungamento del quarto ventricolo nel canale spinale. Nelle 
osservazioni conclusive della pubblicazione del 1896 Chiari fece menzione di pochi autori 
che avevano già pubblicato su questo argomento, tra cui Arnold e Cleland. 
Nel 1883 Cleland 8aveva riportato il caso di un bambino affetto da spina bifida e idrocefalo 
simile ai casi del Chiari tipo II. 
Nel 1894 Arnold 9 descrisse il caso di un bambino affetto da spina bifida nel quale era 
presente allungamento della parte posteriore delle tonsille cerebellari che copriva il IV 
ventricolo e si estendeva all’interno del canale cervicale. 
Le osservazioni di questi autori, in ogni caso, si possono ritenere assolutamente fortuite 
rispetto ai minuziosi studi del patologo austriaco. 
Tuttavia, nel 1907, Schwalbe e Gredig 10, scrivendo dal laboratorio di Arnold in 
Heidelberg, descrissero quattro casi di mielomeningocele e aggiunsero il nome di Arnold 
al tipo II della malformazione, coniando il termine malformazione di Arnold-Chiari e 
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inoltre fecero riferimento alla malformazione cerebellare come deformità di Arnold e a 
quella midollare come deformità di Chiari. 
Nel 1932 C.J. Van Houweninge Graftidijk riportò il primo tentativo chirurgico di 
correzione di questa deformità all’interno della sua tesi di dottorato di Medicina dal titolo 
“al di là dell’idrocefalo” 5, 11. Con tale atto chirurgico pensava di risolvere l’ostruzione 
liquorale a livello della deformità resecando la lingua di tessuto in eccesso o rimuovendo 
l’osso presente al di là della superficie posteriore della malformazione e incidente la dura 
meninge sottostante. I suoi pazienti, comunque, morirono tutti o per gli effetti 
dell’intervento chirurgico o per complicanze postoperatorie. Ma è proprio negli anni ’30, 
grazie all’interesse della Letteratura inglese per tale malformazione, che le nozioni sino ad 
allora conosciute vennero studiate, approfondite e fissate. In particolare, nel 1935, 
l’interesse per questa condizioni aumentò esplosivamente dopo che Russel e Donald 12 
introdussero la nozione di malformazione di Chiari all’interno della Letteratura di lingua 
inglese. Essi descrissero 10 casi consecutivi di bambini affetti da malformazione di Chiari 
tipo II usando il termine malformazione di Arnold-Chiari coniato da Schwalbe e Gredig 10. 
Dobbiamo attendere il 1938 per avere una nuova descrizione della malformazione di 
Chiari I dell’adulto, quando McConnel e Parker 13 riportarono 5 casi tutti con idrocefalo e 
sintomi neurologici: in tutti fu praticata un’esplorazione chirurgica e in 3 di questi fu 
eseguito un riscontro autoptico. Gli autori utilizzarono per la prima volta il termine 
“tonsille” per descrivere il tessuto cerebellare prolassato. Il medesimo anno Aring 14 
riportò il caso di un ragazzo di venti anni affetto da malformazione di Chiari, ma che, per 
la prima volta, non era affetto da idrocefalo. Tale condizione fu diagnosticata 
dall’esplorazione cerebellare e il paziente morì diciotto ore dopo; in quel caso le tonsille 
cerebellari raggiungevano in basso l’epistrofeo. Nel 1941 Walsh 15 e altri descrissero un 
altro caso nel quale la diagnosi di certezza fu fatta intraoperatoriamente sebbene le 
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radiografie avessero documentato la presenza di un’ invaginazione basilare. Anche nel 
1941 List 16 descrisse due casi: in un paziente la presenza di malformazione di Arnold-
Chiari fu sospettata preoperatoriamente basandosi su un forame magno anomalo e sul 
blocco liquorale documentato a livello foraminale durante una ventricolografia; nell’altro 
paziente comunque il quadro neurologico fu interpretato come “causato da deformità di 
Arnold-Chiari piuttosto che da una compressione ossea” basandosi sul blocco liquorale 
dimostrato alla mielografia. Questo paziente fu il primo caso di diagnosi mielografica di 
malformazione di Chiari. Nello stesso anno Adams e altri 17 descrissero un altro caso nel 
quale una mielografia preoperatoria dimostrava un blocco liquorale a livello di C3: essi 
interpretarono la lesione come un tumore midollare cervicale, ma, inverosimilmente, 
all’esplorazione chirurgica fu fatta diagnosi di malformazione di Chiari. Adams 17 ed altri 
delinearono la sindrome clinica e classificarono i sintomi in 5 gruppi: aumentata pressione 
intracranica, coinvolgimento di diversi nervi cranici, compressione del tronco encefalico, 
compressione del midollo spinale e segni cerebellari e descrissero l’aspetto mielografico 
delle tonsille cerebellari procidenti. Da allora furono fatte molte descrizioni, per lo più in 
forma di case reports o di piccole serie, ma è stato a partire dagli anni 70 18,19,20 che il 
termine di malformazione di Chiari ha ottenuto popolarità e grandi serie sono state 
pubblicate; tale trend era destinato a aumentare considerevolmente nelle successive due 
decadi 5. 
 
1.3. EPIDEMIOLOGIA 
Nonostante la maggior parte degli autori 3, 20-23 considerino i 35 anni l’età media di 
manifestazione clinica della malformazione, in realtà gli studi dimostrano che l’età dei 
pazienti affetti da tale patologia varia tra 1 anno 24, 25 e 65 anni; è altamente improbabile 
che l’esordio avvenga dopo i 65 anni 26. Nei pazienti con associata siringomielia la 
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malformazione si manifesta solitamente ad un’età più giovane 27. È descritta una 
predominanza femminile (rapporto femmine:maschi pari a 3:1) 3. In era pre-RMN la durata 
media dei sintomi dovuti a malformazione di Chiari prima che fosse fatta diagnosi era 
maggiore rispetto ad oggi: tale latenza, oggi, si sta abbassando proprio grazie alla 
disponibilità dell’imaging 28. L’incidenza della patologia è stata trovata essere tra lo 0.56% 
e lo 0.77% degli studi neuroimaging di risonanza magnetica 29. La prevalenza della 
malformazione Chiari I (definita come erniazione delle tonsille cerebellari ≥ 5 mm) è stata 
stimata nel rapporto 1/1280, mentre la prevalenza della malformazione di Chiari I associata 
a siringomielia non è più grande di 0.24% 30. La malformazione di Chiari è stata registrata 
come “malattia rara” dall’Office of rare disease del National Institutes of Health degli 
USA: questo significa che la malformazione di Chiari interessa meno di 200 mila persone 
della popolazione USA. In realtà alcuni studiosi 30 ritengono che la reale prevalenza possa 
essere sottodiagnosticata in quanto gran parte dei soggetti con CMI sono asintomatici. 
Inoltre l’analisi dei pedigree di molte famiglie con soggetti affetti da CMI ha dimostrato 
un’aggregazione familiare della CMI 3 e della CMI associata a siringomielia (non della 
siringomielia isolatamente) 30: è stato dedotto, quindi, che ci può essere una componente 
genetica per lo sviluppo della malattia in almeno alcuni gruppi familiari 30. La stessa 
conclusione è supportata anche da studi 31, 32 e osservazioni su gemelli omozigoti di parti 
bigemini e trigemini, dall’aumento del rischio per i congiunti di individui affetti rispetto 
alla popolazione sana e dalla presenza della malattia in condizioni ereditarie 33,34 come 
rachitismo, acromegalia, acondroplasia, displasia spondiloepifisaria tardiva autosomica 
dominante e sindromi di Hedju-Cheney e Klippel-Feil 35. I risultati ricavati dalle analisi di 
alcune discendenze familiari porterebbero a pensare ad una linea di ereditarietà autosomica 
dominante con penetranza ridotta o autosomica recessiva 3. 
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1.4. NOTE CLASSIFICATIVE 
A partire dalla iniziale descrizione post mortem di Chiari nel 1891 a riguardo del gruppo di 
malformazioni che porta il suo nome ci sono sempre stati più interrogativi che risposte. 
La definizione e l’inquadramento della malformazione di Chiari è variata nel tempo con 
l’evoluzione delle potenzialità di risoluzione neuroradiologica e della conoscenza della 
fisiopatologia.  
Ancora oggi non esiste un esame che permetta una netta distinzione fra la procidenza 
tonsillare clinicamente significativa e quella scoperta casualmente senza rilevanza clinica.  
In virtù della varietà e dell’ampiezza della definizione di malformazione di Chiari I, così 
come del numero in aumento di pazienti asintomatici portatori di erniazione tonsillare 
“radiologica”, rimane il giudizio clinico del medico specialista l’ unico in grado di valutare 
il disturbo, evitare un intervento chirurgico superfluo e/o impostare il corretto trattamento. 
Russel 12 suggerì che era meglio “restringere l’uso del termine malformazione di Arnold-
Chiari a quei casi nei quali era riscontrata il tipo di anomalia con spina bifida” o 
malformazione tipo Chiari II piuttosto che usare tale termine “per ogni allungamento 
caudale del midollo allungato o del cervelletto incluso erniazione tonsillare associata a 
tumori cerebrali”, in seguito “discusse l’esistenza di una autentica malformazione di 
Arnold-Chiari in assenza di spina bifida” 12. 
Questa distinzione fu rienfatizzata da Peach 36 nel 1965 e divenne ampiamente diffusa 
nella decade seguente. 
Il dibattito sull’erniazione tonsillare iniziò più di recente nell’ambito della Letteratura 
medica. 
Nel 1976 Friede e Roessmann 37 riesaminarono la classificazione della malformazione di 
Chiari I, dopo aver revisionato tutti i casi di erniazioni tonsillari croniche a livello del 
forame magno in assenza di masse intracraniche occupanti spazio: gli autori erano convinti 
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che “la propagazione priva di senso critico del termine malformazione per le lesioni a tipo 
Chiari I avesse causato danno offuscando la questione delle erniazioni tonsillari croniche 
in assenza di lesioni occupanti spazio sopratentoriali.” 
Le descrizioni di H. Chiari nel 1891 e 1896 si riferivano a lesioni cerebellari infantili 
associate ad idrocefalo ed inoltre a quel tempo erano ignoti i due concetti di relazione tra il 
flusso liquorale e l’idrocefalo e di erniazione tonsillare per aumento della pressione 
intracranica. 
Friede e Roessmann distinsero fra i due tipi di erniazioni cerebellari: un’erniazione cronica 
delle tonsille cerebellari in assenza di lesioni sopratentoriali occupanti spazio (39 casi) e 
una malformazione di Arnold-Chiari nella quale almeno una deformità del romboencefalo 
fosse associata all’erniazione tonsillare (25 casi); entrambi i gruppi avevano associate 
anomalie ossee e siringomielia ad indicare una possibile differenza nel grado soltanto tra i 
due gruppi; la questione rimaneva comunque senza risposta37. 
I tentativi di ottenere criteri radiologici per definire la discesa delle tonsille come 
malformazione di Chiari nascono negli anni ’60 con Baker che iniziò a considerare per 
definizione una normale posizione delle tonsille quando il loro bordo più basso fosse al di 
sopra di una linea congiungente il forame magno al clivus nelle proiezioni laterali ottenute 
dalla mielografia. 
Nel 1985 Aboulezz 38 usò la RMN per studiare la posizione delle tonsille cerebellari nella 
popolazione normale versus pazienti portatori di malformazione di Chiari I giungendo alla 
conclusione che le tonsille possono estendersi a più di 3 mm al di sotto del forame magno 
nella popolazione normale e nei pazienti con Chiari I si estendono 5 mm o più sotto il 
forame magno.  
Un anno più tardi Barkovich 39 concluse che, in termini di diagnosi più accurata, una 
erniazione 2 mm al di sotto del forame magno doveva rappresentare lo spartiacque poiché 
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nessun paziente sintomatico aveva meno di 3 mm di erniazione e soltanto un paziente 
asintomatico aveva più di 3 mm di ectopia. 
Più recentemente Meadows 29 ha pubblicato una review di 22591 pazienti che avevano 
effettuato un esame RMN: un’erniazione tonsillare che si estendeva al di sotto di 5 mm dal 
forame magno fu trovata nello 0.77%; il 14% di questi pazienti era asintomatico (con 7-25 
mm di ectopia) e il 25% di quelli aveva tonsille cuneiformi. 
Concludendo 40, una ectopia tonsillare significativa dal punto di vista radiologico può 
essere completamente asintomatica; inoltre ci sono pazienti nei quali l’erniazione 
tonsillare si estende meno di 5 mm dal forame magno, ma il cui comportamento 
clinico assomiglia al resto della popolazione con Chiari senza o con siringomielia. 
Tali risultati collimano con le conclusioni di Maedows: i criteri radiologici per l’estensione 
dell’erniazione tonsillare non sono assoluti ma dovrebbero essere considerati all’interno di 
un contesto clinico-patologico. 
 
1.5. FISIOPATOLOGIA 
La malformazione di Chiari costituisce un’entità eterogenea e multifattoriale nella quale 
coesistono forme congenite di presentazione isolata o con un background genetico e forme 
ad eziologia acquisita. Tutte queste hanno comunque un forame magno “stipato” ed 
alcune, in aggiunta, una fossa posteriore “stipata” che può essere di dimensioni normali o 
ridotte. 
Mentre le malformazioni di tipo II, III e IV sono considerate come anomalie neurali 
primarie (cosiddette anomalie neuroectodermiche), la maggior parte delle anomalie di tipo 
I sembrano essere il risultato di un difetto embriologico del mesoderma 41. È stato 
postulato che una possibile insufficienza del mesoderma parassiale dopo la chiusura delle 
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pieghe neurali potesse portare ad un sottosviluppo del basicondrocranio con la risultanza di 
una fossa posteriore troppo piccola e superficiale 42,43. 
La conseguenza sarebbe uno affollamento o “overcrowding” con progressiva deformazione 
del cervelletto che porterebbe all’erniazione tonsillare al di sotto del forame magno44,3,45, 46. 
Una fossa posteriore piccola e un clivus corto sono stati osservati nei 2/3 dei casi di Chiari 
e, più la fossa posteriore è piccola, più imponente è la discesa delle tonsille 47. 
La discesa tonsillare acquisita conferma che l’erniazione delle tonsille è frutto di una 
sproporzione cranio-encefalica, cioè tra il contenitore (cranio) e il contenuto. 
L’ectopia tonsillare acquisita si osserva in varie condizioni: in alcuni casi il volume della 
cavità craniale è ridotto e, in altri, il volume dei contenuti intracraniali è aumentato. 
Disordini associati con la prima condizione includono craniostenosi severe e lesioni che 
causano ispessimento cranico come il morbo di Paget, il rachitismo, l’iperplasia eritroide. 
Disordini che causano un aumento dei volumi intracranici e che inducono la discesa delle 
tonsille sono rappresentati da lesioni espansive sopratentoriali e sottotentoriali: l’erniazione 
tonsillare in tali casi si risolve con la resezione del tumore. Allo stesso modo, in pazienti 
con malformazione di Chiari I, recenti studi hanno rilevato la presenza di una fossa 
posteriore piccola: tutto ciò è stato dimostrato avvalendosi di metodiche di misurazione 
antropometriche che includono la radiografia tradizionale del cranio in proiezione latero-
laterale e la RM ad alta risoluzione 44, 45. Nishiwaka trovò un rapporto volumetrico più alto 
tra cervelletto e l’astuccio osseo della fossa posteriore 43. Milhroat 3 ha riportato gli stessi 
risultati osservando una riduzione dell’altezza del sovraoccipite, un’ ipoplasia del clivus, 
un’ aumentata pendenza del tentorio e una diminuzione del volume medio liquorale in 
fossa cranica posteriore del 40%. Sulla base della sua analisi l’autore concludeva che la 
malformazione di Chiari I è un disordine del mesoderma parassiale, cioè del precursore 
embriologico dell’osso occipitale e delle strutture che supportano l’osso (come muscoli e 
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legamenti), e non del tessuto nervoso (a tal proposito ricordiamo che la volta e la maggior 
parte della superficie laterale del cranio si sviluppano da cellule della cresta neurale). 
Nessuno dei 364 pazienti analizzati da Milhroat aveva evidenza di un difetto neurale come 
assenza di lobi o anomalie del SNC. Viceversa, tutti i 364 pazienti evidenziavano una 
displasia del cranio. Le cause di modificazioni ossee, come la malformazione della parte 
posteriore del cranio, dell’interno della fossa posteriore, le anomalie della giunzione 
cranio-cervicale, risiedono tutte nel difetto di una particolare parte del mesoderma. Tutte 
queste strutture si costituiscono insieme nell’embrione e sono collegate l’una all’altra nello 
sviluppo. 
È forse questa la più schiacciante evidenza che la malformazione di Chiari, sebbene 
condivida ancora il nome del Prof. H. Chiari, non è una malformazione del sistema 
nervoso centrale, non è una anomalia di sviluppo del romboencefalo e del tronco 
encefalico ma è una fossa posteriore cranica troppo piccola dovuta ad un errato sviluppo 
del cranio o dell’occipite. 
Una fossa posteriore piccola è anche presente nei pazienti con Chiari I associato a certe 
forme di craniostenosi: sindromiche -sindrome di Crouzon e di Apert- e non sindromiche 
specialmente quei casi con una precoce chiusura delle suture lambdoidee e della parte 
posteriore delle suture sagittali.  
La malformazione di Chiari I è sporadicamente associata a disordini neurologici come 
ritardo mentale, ritardo nello sviluppo motorio o delle funzioni del linguaggio e epilessia. 
L’eziologia di queste forme di Chiari I sembra essere diversa dal classico disordine del 
mesoderma, più simile al Chiari II, III e IV ad eziologia neurogenica e dove la erniazione 
tonsillare rappresenta soltanto uno delle diverse anormalità cerebrali disgenetiche 48. 
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La siringomielia è un’affezione del sistema nervoso centrale caratterizzata dalla 
formazione di una cavità longitudinale (Figura 1) all’interno del midollo spinale; essa si 
ritrova secondariamente a malformazioni di Chiari I nel 30-85% dei pazienti 49, 50. 
A lungo la presenza di una siringa è stata spiegata con la teoria idrodinamica di Gardner 
(1965) secondo la quale esisteva un’incompleta apertura embrionale degli sbocchi del IV 
ventricolo e una deviazione forzata del liquor dal IV ventricolo al canale centrale midollare 
51. 
 
Figura 1 SIRINGOMIELIA Sezione trasversale di midollo spinale colpito da siringomielia, malattia 
caratterizzata dalla presenza di una cavità all’interno del midollo spinale, con accumulo di liquido, come 
evidenzia la RMN. Questa cavità si estende, in genere, dalla porzione inferiore del tratto cervicale alla parte 
media del tratto dorsale del midollo a volte però si prolunga in alto fino a raggiungere il bulbo e in basso 
fino al tratto lombo sacrale 
 
Queste forme di siringomielia “comunicante” nelle quali la siringa comunica con il IV 
ventricolo sono spesso viste nei casi con idrocefalo, ma non in pazienti con Chiari I 52: al 
contrario, in questi casi, la siringa di solito si forma a considerevole distanza dal IV 
ventricolo, dal quale è separato da un largo segmento di midollo normale (Figura 2). 
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Figura 2 Confronto tra soggetto normale e con malformazione di Chiari associata a siringomielia 
 
Williams (1980) ha postulato come patogenesi della siringa una dissociazione di pressione 
cranio-spinale provocata dall’ostruzione del forame magno 53. 
La sua teoria prevede oscillazioni brusche e intermittenti della pressione venosa centrale 
associate a colpi di tosse, starnuti o sforzi particolari che provocherebbero un’espansione 
del plesso venoso epidurale. Tale distensione provoca un’onda pressoria ascendente che 
forza il liquor dal compartimento subaracnoideo spinale in quello intracranico attraverso il 
forame magno. Il liquor, giunto nel compartimento intracranico, fa aumentare la pressione 
intracranica cosa che determina lo spostamento verso il basso delle tonsille cerebellari 
provocando un effetto a valvola che impedisce il deflusso e quindi lo scarico della 
pressione nel compartimento spinale. 
In questo modo si creerebbe una dissociazione pressoria cranio-spinale che, non potendo 
sfogare a livello del forame magno, forzerebbe il liquor dal IV ventricolo all’interno del 
canale centrale con formazione della cavità siringomielica. 
La perdita della compliance liquorale che aumenta la pressione intracranica in ciascuna 
sistole stressa l’impatto delle tonsille contro il formale magno agendo come un pistone nel 
liquor intrappolato a livello degli spazi subaracnoidei e guidandolo all’interno degli spazi 
perivascolari ed interstiziali di Virchow-Robin e poi all’interno del canale centrale 
	   19	  
midollare 53. Il canale centrale, solitamente obliterato, starebbe pervio ad alcuni livelli ai 
quali il liquor si accumulerebbe; ci sarebbe inizialmente un edema del midollo spinale, 
come una “presiringa” e, una volta che il fluido extracellulare supera la capacità 
riassorbitiva del tessuto, si formerebbe la cavità siringomielica 54. 
La limitazione di tale teoria è la medesima di quella di Gardner in quanto studi autoptici e 
imaging hanno dimostrato la rara comunicazione siringo-ventricolare. 
Lo stesso Williams, dinanzi all’evidenza della mancata comunicazione siringo-
ventricolare, aveva rivisto la sua teoria, ritenendo le onde pulsatorie causate dalla 
distensione venosa comunque responsabili se non della formazione, almeno della 
propagazione della cavità siringomielica, con il meccanismo chiamato “sloshing”. Lo 
“sloshing” o “sciacquio” sarebbe quel meccanismo secondo il quale le onde pulsatorie del 
plesso venoso epidurale trasmesse al liquor spinale, agendo sulle pareti del midollo e 
quindi della cavità siringomielica, provocherebbero uno schiacciamento intermittente della 
cavità con conseguente movimento del liquido intracavitario in senso rostrale e caudale e 
con ciò ulteriore dissezione e allargamento della cavità siringomielica; tale meccanismo 
resta sicuramente uno dei più validi nella propagazione di tutte le cavità siringomieliche 55. 
Infine la teoria di Oldfield (1994) 2 o teoria “a effetto pistone” è la teoria più accreditata 
per la formazione e propagazione della siringomielia associata a Chiari I. 
Si basa sull’assunzione, dimostrata mediante registrazioni pressorie, di ecografia 
intraoperatoria e cine-RMN, di una trasmissione pressoria arteriosa con i battiti cardiaci, 
come già postulato da Gardner, al tessuto cerebrale e al liquor intracranico. Tale 
distensione, sulla base di una fossa posteriore troppo piccola, forzerebbe le tonsille alla 
stregua di un pistone nell’ingresso del canale spinale. Questo effetto pistone, che con ogni 
battito cardiaco forzerebbe fino a 8 ml di liquor nello spazio subaracnoideo spinale, 
provoca in quest’ultimo aumenti pressori intermittenti. Tali aumenti pressori a loro volta 
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fanno sì che la cavità siringomielica venga schiacciata all’esterno, provocando movimento 
di liquido intracavitario, come postulato da Williams, con progressiva dissezione cavitaria, 
e provocando inoltre passaggio transmidollare attraverso gli spazi di Virchow-Robin, fino 
ad aumentare la cavità midollare. 
 
1.6. MANIFESTAZIONI CLINICHE 
Sino all’avvento della RMN la diagnosi di malformazione di Chiari I era eseguita 
tipicamente negli adolescenti e negli adulti eseguendo studio mielografico poi 
implementato anni dopo dall’avvento della TAC. 
Comprensibilmente tali metodiche invasive erano riservate soltanto ai pazienti che 
manifestavano sintomi e segni neurologici suggestivi per una lesione della cerniera cranio-
cervicale o del midollo spinale. Di converso, la metodica RMN, essendo non invasiva, è 
spesso eseguita precocemente nel corso di una malattia quando sono presenti minimi 
deficit neurologici o anche in pazienti asintomatici con il risultato di un abbassamento 
dell’età di diagnosi 29, 56-58. 
Essendo la malformazione di Chiari I associata con alta incidenza ad anomalie scheletriche 
della colonna cervicale e della giunzione cranio-cervicale (impressione basilare, fusione 
atlo-occipitale, assimilazione atlo-occipitale, sindrome di Klippel-Feil) spesso viene 
riscontrata accidentalmente durante l’esecuzione di un esame RMN effettuato per 
approfondimento diagnostico delle suddette patologie scheletriche. 
Il liquor cefalo-rachidiano compresso in una fossa posteriore ristretta deve trovare qualche 
via di fuoriuscita, anche perché l’uomo può aumentare la secrezione di liquor ma non 
diminuirla. Nella malformazione di Chiari, essendoci un ridotto volume della fossa cranica 
posteriore, gran parte del liquor è distribuito alla testa, parte è spremuto in su e parte in giù, 
compresso nella parte posteriore della testa: si viene a creare un isolamento di pressione tra 
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il compartimento intracranico e quello spinale provocando aumenti transitori della 
pressione intracranica. Il volume liquorale sotto pressione al di fuori della fossa posteriore 
può causare, per esempio, nel canale semicircolare sindrome da mal di mare-vertigine, 
perdita di equilibrio, pressione negli orecchi, tinnito, ecc.. 
Segni e sintomi della malformazione di Chiari I possono essere correlati alla compressione 
delle strutture neurali e/o durali da parte delle tonsille cerebellari erniate inferiormente a 
livello della giunzione cranio-cervicale o possono essere collegati alla siringomielia 
associata.  
Il sintomo più comune e direttamente correlato alla malformazione cranio-cervicale è il 
dolore, solitamente rappresentato da una cefalea occipitale o dolore nella regione cervicale 
posteriore 59. 
Il dolore può essere sordo, costrittivo, persistente e si è pensato che rifletta l’irritazione 
della dura della fossa cranica posteriore. 
Più classicamente il dolore è di tipo parossistico nella porzione posteriore del collo e 
nell’occipite e tende a manifestarsi dopo azioni che evochino la manovra di Valsalva come 
ridere, starnutire o più tipicamente tossire (cosiddetta cefalea da tosse) 60. Questo tipo di 
dolore si pensa che possa essere provocato dal contatto delle tonsille cerebellari a livello 
del forame magno durante le manovre di Valsalva61. Nei pazienti pediatrici o nei bambini 
che non parlano ancora le cefalee possono manifestarsi come irritabilità o pianto e il dolore 
può associarsi all’inarcamento del collo in una postura iperestesa. 
I segni e sintomi neurologici possono essere direttamente correlati con un forame magno 
stretto e un’erniazione delle tonsille cerebellari con conseguente compressione e 
distorsione del midollo e dei nervi cranici bassi. Si possono quindi manifestare deficit delle 
vie piramidali e sensitive con ipostenia ai quattro arti, disturbi sensoriali, iperriflessia e 
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segno di Babinski, generalmente associati a una forma di cefalea prevalentemente 
occipitale. 
La disfunzione dei nervi cranici più bassi si verifica approssimativamente nel 20% dei 
pazienti e si può manifestare con paralisi delle corde vocali, disartria, raucedine, debolezza 
del palato, apnee notturne, acalasia cricofaringea, atrofia della lingua o aspirazione 
ricorrente 21, 45, 62. Il nistagmo è un segno comune e, in particolare, il nistagmo con 
movimento verso il basso è caratteristico delle lesioni a livello del forame magno, come la 
malformazione di Chiari I 63. 
Questa combinazione di sintomi viene spesso, erroneamente, ascritta alla sclerosi multipla 
o ad un tumore del forame magno. I sintomi possono esordire acutamente in seguito ad 
un’estensione prolungata del collo, per esempio dopo una seduta protratta dal dentista o dal 
parrucchiere o dopo manipolazioni chiropratiche. 
Presentazioni meno comuni di coinvolgimento dei nervi cranici includono disturbi del 
visus quali la oscillopsia 64,65, perdita dell’udito 66, bradicardia sinusale 67, sincope 68, 
singhiozzo 69 e ipoglicemia 70. 
I sintomi che riguardano l’ambito oculare consistono in episodi di visione offuscata, 
fotofobia, diplopia, dolore retro orbitale e riduzione del campo visivo. Questi accadono nel 
78% dei pazienti3. 
All’esame del fundus oculi è raro trovare papilledema, pur essendo questa una 
manifestazione conosciuta della malformazione di Chiari I.  
Meno comune rispetto alla sintomatologia da affezione dei nervi cranici bassi è una 
sindrome cerebellare caratterizzata da atassia del tronco o meno frequentemente 
appendicolare, nistagmo o parlata disartrica cerebellare. 
Fenotipicamente i pazienti possono avere un aspetto fisico normale, ma nel 25% dei casi 
presentano un idrocefalo non progressivo oppure hanno un “collo taurino” corto. 
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Quando impronta basilare (anomalia congenita dell’osso occipitale che determina 
l’invaginazione della parte posteriore dell’atlante nella cavità cranica) e malformazione di 
Chiari I coesistono è impossibile stabilire quale delle due abbia dato origine alle 
malformazioni cliniche. 
Quando vi è associata siringomielia71 ci possono essere sintomi e segni correlati alla 
presenza della cavità midollare centrale come la perdita della sensibilità in forma 
segmentata a livello del collo, delle spalle e delle braccia (dissociazione sensitiva sospesa 
“a mantella”). Più frequentemente vi è una perdita di sensibilità termodolorifica con 
preservazione della sensibilità tattile in una certa area del corpo (eventuali segni di ustione 
non percepite dal paziente) nella quale si osservano anche segni di sofferenza del II° 
motoneurone (paralisi flaccida che progredisce a amiotrofia). Con il tempo sono interessati 
anche i riflessi osteo tendinei (colonne posteriori), compaiono segni di sofferenza del I° 
motoneurone (colonne laterali ed anteriori) con spasticità, specie agli arti inferiori, e a 
volte c’è anche sindrome di Horner (lesione di C8). 
Se la siringomielia coinvolge il bulbo (situazione nota come siringobulbia) il deficit 
sensorio si manifesta nella faccia e con alterazioni trofiche della lingua e fascicolazioni. 
Inoltre si possono manifestare alterazioni della deglutizione, della fonazione e attacchi di 
apnea nel sonno. 
Possono esservi segni cerebellari come sincope da tosse, nistagmo e vertigini, così come 
segni vegetativi come sudorazione profusa ed anomala ed episodi di tachicardia. 
Un segno importante frequentemente associato a siringomielia è la scoliosi72 73. 
Essendo uno squilibrio neuromuscolare verosimilmente responsabile della curvatura 
scoliotica, si assume che ciò venga indotto dalla lesione delle corna anteriori a livello 
toracico, portando così a scoliosi. È quindi importante sospettare la siringomielia in un 
caso di scoliosi in età pediatrica, soprattutto nelle curve toraciche sinistroconvesse. 
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1.7. DIAGNOSTICA PER IMMAGINI 
La radiologia convenzionale riveste un ruolo sicuramente minore nell’imaging della 
patologia di Chiari; in ogni caso in pazienti con anomalie del cranio, del rachide cervicale 
o della giunzione cranio-vertebrale come S. di Klippel-Feil, occipitalizzazione dell’atlante, 
allargamento del diametro antero-posteriore (A-P) del canale cervicale spinale, merita 
eseguire un radiogramma latero-laterale (L-L) del cranio e del tratto cervicale per 
completezza diagnostica. 
Solo quando all’erniazione delle tonsille si associano altri aspetti chiaramente 
malformativi, come quelli ossei della giunzione cranio-spinale e del rachide cervicale (20-
40% dei casi) o l’idro-siringomielia (20-40% dei casi), si può da subito parlare di 
malformazione di Chiari I 58, 74, 75. 
La RMN permette di precisare meglio l’entità dell’erniazione che deve essere misurata a 
partire da una linea tracciata tra basion e opisthion (linea di McRae -Figura 3); poiché la 
posizione delle tonsille cerebellari varia con l’età dell’uomo e, anche se limiti così rigidi 
sono discutibili, una malformazione di Chiari I dovrebbe essere diagnosticata nella prima 
decade di età soltanto se le tonsille sono più basse di 6 mm in rapporto alla linea sopra 
descritta, tra i 10 e 30 anni se sono più basse di 5 mm, tra i 30 e gli 80 se sono più basse di 
4 mm76. 
Nella pratica neuroradiologica quando alla RMN il polo inferiore delle tonsille cerebellari 
è localizzato oltre i 5 mm rispetto al forame magno tale erniazione si considera 
chiaramente malformativa.  
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Figura 3 RMN: discesa delle tonsille cerebellari al di sotto della linea di McRae 
 
Come visibile in Figura 3 il reperto fondamentale alla RMN è l’identificazione della 
posizione ectopica delle tonsille cerebellari nello spazio subaracnoideo retrocerebellare a 
diversi livelli; si può associare erniazione del verme inferiore e delle porzioni infero-
mesiali degli emisferi cerebellari, ma sempre di modesta entità. L’erniazione può 
interessare le due amigdale in modo simmetrico o asimmetrico oppure essere monolaterale 
fino a occupare la porzione retromidollare della cisterna magna in misura variabile. 
Il polo inferiore delle tonsille erniate è appuntito o affusolato e non vi sono modificazioni 
di segnale. Tuttavia alterazioni di segnale, caratterizzate da iperintensità nelle immagini 
acquisite a TR lungo, possono raramente essere identificate e vengono per lo più attribuite 
a sofferenza ischemica legata alla compressione sui vasi nutritizi e sul tessuto nervoso al 
margine del forame magno 58, 75. Il IV ventricolo e il tronco encefalico sono in genere 
normalmente conformati e posizionati. 
Il “gold standard” nella diagnosi della siringomielia è la RMN 71. Le immagini T1 pesate 
permettono una precisa valutazione della cavità siringomielica pre-operatoriamente, 
mostrandosi preziose anche post-operatoriamente come controllo del decorso ed 
osservazione della cavità midollare. 
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Le immagini T1 consentono inoltre di stabilire l’incuneamento tonsillare per giungere a 
diagnosi di Chiari I. Per valutare gli spazi subaracnoidei e la dinamica liquorale viene 
utilizzata la RMN T2 pesata e gli studi cineRMN, anche con collegamento al ciclo 
cardiaco. 
Nell’assenza di informazioni o malformazioni evidenti all’esame RMN che potrebbero 
permettere una classificazione della siringomielia, gli studi diagnostici devono essere 
sempre volti alla valutazione degli spazi subaracnoidei e alla dinamica liquorale per 
individuare il blocco circolatorio del liquor cefalorachidiano (LCR). 
Basilare resta lo studio RMN di tutto il midollo spinale in quanto le cavità 
idrosiringomieliche possono interessare anche il midollo spinale dorsale e il cono 
midollare; la cavità idrosiringomielica si presenta come una cavità tipicamente 
centromidollare, a segnale simil-liquorale in ogni sequenza, di forma allungata, talvolta 
policoncamerata per presenza di setti multipli. Il midollo spinale interessato è aumentato di 
dimensioni. 
Se la RMN non può essere eseguita per controindicazioni del paziente, può essere presa in 
considerazione l’esecuzione di uno studio mielografico con aggiunta di scansioni mieloTC. 
Le scansioni TC basali mostrano uno spostamento del quarto ventricolo e delle tonsille 
cerebellari, ma raramente dimostrano un allargamento del canale spinale o della cavità 
idromielica; sono importanti in ottica pre-chirurgica le ricostruzioni multiplanari e 3D per 
lo studio volumetrico della fossa cranica posteriore. 
Le scansioni ottenute dopo una iniezione intratecale di mezzo di contrasto iodato 
idrosolubile mostrano erniazione delle tonsille e allargamento del midollo spinale. Le 
scansioni ottenute dopo 8-24 ore dall’iniezione possono mostrare il contrasto nel contesto 
della cavità midollare del midollo spinale. La cavità può essere localizzata centralmente o 
asimmetricamente entro il midollo e la sua posizione può variare da livello a livello. 
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Lo studio angiografico non è, ad oggi, più utilizzato sebbene l’angiografia possa 
evidenziare lo spostamento delle tonsille cerebellari associate alla malformazione di Chiari 
come evidenziato dalla discesa della arteria cerebellare posteriore inferiore (PICA) e dalla 
dimensione dei ventricoli laterali; tali informazioni, qualora richieste, possono essere più 
facilmente acquisite con studi angio-TC e angio-RM. Lo studio angio-RM venoso è 
importante in ottica prechirurgica per valutare la presenza di eventuali drenaggi venosi 
anomali in sede occipitocervicale 77.  
 
1.8. TRATTAMENTO 
Attualmente vi è un consenso univoco in Letteratura a riguardo degli obiettivi cui il 
trattamento chirurgico deve mirare in pazienti con segni e sintomi inequivocabilmente 
correlati alla malformazione di Chiari I e/o spesso alla siringomielia associata: 
1) risolvere la pressione differenziale tra il compartimento cranico e quello spinale; 
2) ristabilire lo spazio subaracnoideo nella fossa posteriore; 
3) eliminare o ridurre la siringa; 
4) risolvere qualsiasi compressione del tronco encefalico; 
5) migliorare qualsiasi segno o sintomo. 
Resta aperta e dibattuta la questione su quale sia l’atteggiamento terapeutico più corretto 
nei confronti di quei pazienti affetti da malformazione di Chiari I pura o associata a 
siringomielia, spesso giovani, che arrivano alla diagnosi dopo l’esecuzione di una RMN 
per altri motivi e che all’obiettività clinica risultano asintomatici, paucisintomatici o con un 
quadro clinico non riferibile alla malformazione di Chiari I o alla siringomielia. In queste 
situazioni la decisione se operare o meno è molto più difficile e ad oggi non vi è consenso 
universale sul decision-making. 
È presente un largo consenso sull’astensionismo chirurgico nei pazienti asintomatici 43, 78. 
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Il trattamento chirurgico standard per la malformazione di Chiari I consiste in una 
decompressione soltanto ossea, o osteo durale, della fossa cranica posteriore (craniectomia 
sub occipitale e rimozione dell’arco posteriore dell’atlante) 79. 
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2. PAPILLEDEMA 
2.1. INTRODUZIONE 
Il papilledema rappresenta un edema della testa del nervo ottico secondario a ipertensione 
endocranica. È quasi sempre bilaterale, sebbene possa essere asimmetrico. 
Tutte le altre cause (Tabella 2) di edema del nervo ottico in assenza di ipertensione 
endocranica sono definite “edema del disco” e, in genere, determinano un deficit della 
funzione visiva. 
In tutti i pazienti con papilledema si dovrebbe sospettare una massa intracranica fino a 
prova contraria. Tuttavia non tutti i pazienti con ipertensione endocranica sviluppano 
necessariamente papilledema. I tumori degli emisferi cerebrali tendono a produrre 
papilledema più tardivamente rispetto a quelli della fossa posteriore. 
I soggetti con storia di pregresso papilledema possono andare incontro a un incremento 
sostanziale della pressione endocranica, ma non sviluppano di nuovo papilledema a causa 
della cicatrizzazione del tessuto gliale della papilla ottica 80. 
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Tabella 2 Cause di edema del disco ottico 
 
2.2. ANATOMIA NORMALE DELLA PAPILLA OTTICA E DELLO STRATO 
DI FIBRE NERVOSE RETINICHE 
La papilla del nervo ottico o papilla ottica è la zona in cui convergono tutte le fibre nervose 
retiniche per dare origine al nervo ottico. Di conseguenza, all’esame oftalmoscopico, la 
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papilla ottica appare più biancastra rispetto al colorito rosso brunastro della retina 
circostante e appare più o meno escavata nella sua parte centrale (escavazione fisiologica 
della papilla), come mostrato in Figura 4. 
 
Figura 4 Fondo dell’occhio destro 
 
La retina è la membrana più interna del bulbo oculare: è applicata su tutta la superficie 
interna dell’uvea sino al margine pupillare dell’iride. L’ora serrata divide la retina in due 
parti: quella posteriore (o parte ottica) contenente i fotorecettori e quella anteriore (o parte 
cieca) priva di fotorecettori. In entrambe le parti la retina è costituita da due foglietti 
giustapposti: il foglietto esterno, l’epitelio retinico pigmentato, a diretto contatto con la 
coroide, e il foglietto interno (retina propriamente detta) che, nella parte ottica, ha una 
struttura nervosa mentre nella parte cieca è formato da una monostrato di cellule epiteliali. 
La retina propriamente detta della parte ottica è formata da 3 strati di cellule nervose che, 
procedendo dall’epitelio retinico pigmentato verso la cavità vitrea, si susseguono nel 
seguente ordine: 1) strato dei fotorecettori; 2) strato delle cellule bipolari; 3) strato delle 
cellule gangliari. Ciascuno strato viene suddiviso in altri strati per cui, complessivamente, 
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gli strati della parte ottica della retina sono 10 (Figura 5) e dall’esterno verso l’interno 
troviamo: 1) epitelio retinico pigmentato; 2) strato dei coni e dei bastoncelli; 3) membrana 
limitante esterna; 4) strato dei granuli esterni; 5) strato plessiforme esterno; 6) strato dei 
granuli interni; 7) strato plessiforme interno; 8) strato delle cellule gangliari; 9) strato delle 
fibre nervose; 10) membrana limitante interna (unione delle parti basali delle cellule del 
Müller) 81, 82. 
 
Figura 5 Schema della struttura retinica 
 
Lo strato delle fibre nervose retiniche (RNFL) forma, insieme alla membrana limitante 
interna, lo strato interno delle cellule della retina. È costituito, quindi, da assoni di cellule 
ganglionari non mieliniche, astrociti e vasi sanguigni. Da ogni cellula ganglionare retinica 
(RGC) parte un solo assone che si dirige verso il corpo vitreo formando lo strato delle fibre 
nervose retiniche (RNFL), dove tutti gli assoni sono raggruppati in canali individuali 
formati da processi allungati di astrociti specializzati, le cellule di Müller (Figura 6)  
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Figura 6 Assoni raggruppati in canali individuali formati da processi allungati di astrociti specializzati, le 
cellule di Müller 	  
Nei primati gli assoni che si estendono dalle cellule ganglionari situate vicino alla testa del 
nervo ottico, chiamata anche papilla ottica, si trovano al di sotto degli assoni che derivano 
dalle cellule ganglionari situate alla periferia (Figura 7). 
 
Figura 7 Gli assoni provenienti dalle cellule ganglionari più vicine alla testa del nervo ottico si adagiano su 
quelli provenienti da cellule ganglionari periferiche 
 
Per questo motivo l’altezza del RNFL aumenta dalla periferia della retina al polo 
posteriore, con differenze da settore a settore. La topografia delle altezze del RNFL riflette 
la configurazione dello spessore del bordo neuroretinico (NRR) che è minore nel settore 
temporale della papilla e sempre maggiore nei settori nasale, superiore e inferiore 83. 
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Le arterie e le vene che hanno origine dai vasi retinici centrali si adagiano sulla superficie 
dell’RNFL e sono parzialmente coperte dalle fibre nervose. Per questo motivo la loro 
visualizzazione con l’oftalmoscopio risulta leggermente sfuocata. 
Sulla testa del nervo ottico tutti i fasci di fibre di assoni si flettono per uscire dall’occhio 
attraverso il canale sclerare posteriore. La testa del nervo ottico è di solito leggermente 
inclinata, così che gli assoni temporali seguono un angolo ottuso, mentre gli assoni 
provenienti dal settore retinico nasale si flettono ad angolo acuto nell’entrare nel canale. 
L’area di apertura interna del canale sclerale, che è delimitato dall’anello sclerale 
peripapillare di Elschnig, varia da 0.68 a 4.42 mm2. 
Questa variazione di dimensioni influenza direttamente la variabilità interindividuale della 
dimensione della papilla, che varia tra 1.15 e 4.94 mm2.  
I fasci di fibre occupano la parte esterna della papilla e costituiscono il bordo neuroretinico 
(NRR). Il centro della papilla non contiene assoni, è occupato dai vasi retinici centrali e dal 
tessuto connettivo ed è definito clinicamente “escavazione” della papilla (Figura 8). La 
superficie dell’escavazione può variare tra 0 e 3.07 mm2 ed è direttamente proporzionale 
alla dimensione della papilla: più grande sarà la papilla, più estesa sarà l’escavazione. 
Il nervo ottico, nel suo percorso all’interno del canale sclerale posteriore, riceve fibre 
collagene dalla sclera che lo circonda; queste fibre costituiscono la lamina cribrosa (una 
fitta rete che rappresenta la continuazione dei due terzi interni della sclera attraverso il 
canale sclerale), come è mostrato in Figura 8. La funzione principale della lamina cribrosa 
consiste nel fornire un sostegno meccanico ai fasci di fibre nervose che trasportano gli 
assoni delle cellule ganglionari e ai vasi sanguigni retinici. Posteriormente alla lamina 
cribrosa gli assoni diventano mielinici ed il nervo viene ricoperto dalle meningi. Queste 
ultime hanno origine dalle meningi intracraniche e si uniscono agli strati esterni della 
sclera83. 
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Figura 8 Testa del nervo ottico: 1) assoni delle cellule ganglionari; 2) retina; 3) epitelio retinico pigmentato; 
4) coroide; 5) sclera; 6) lamina cribrosa; 7) vasi retinici. 
 
2.3. FISIOPATOLOGIA 
La patogenesi della papilledema si ritiene che sia dovuta alla trasmissione dell’aumentata 
pressione intracranica agli spazi meningei del nervo ottico con interferenza sul flusso 
assoplasmatico, conseguente rigonfiamento delle fibre nervose e secondaria ostruzione con 
stasi, dilatazione venosa e fuoriuscita di fluidi 84. 
L’ipertensione endocranica si estrinseca in quanto le ossa del neurocranio e del canale 
spinale delimitano una cavità (cavità craniospinale) che costituisce uno spazio 
inestensibile. In condizioni fisiologiche la pressione intracranica (PIC) si avvicina alla 
pressione venosa (0-10 mmHg, in media 8 mmHg, nel soggetto orizzontale). Se si 
prescinde dal volume occupato dalle strutture meningee e durali, del resto trascurabile, il 
contenuto intracranico è costituito da tre compartimenti, virtualmente incompressibili: 
 
1. letto vascolare cerebrale (circa 100 ml), 
2. liquor cerebrospinale (circa 150 ml), 
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3. tessuto nervoso cerebrale (circa 1400 ml). 
 
Un aumento di uno di questi elementi deve essere compensato dal decremento, di analogo 
volume, di uno o entrambi gli altri costituenti (dottrina di Monro-Kellie). La PIC si eleva 
in modo patologico (ipertensione endocranica) quando il contenuto intracranico aumenta di 
volume per il variare in eccesso di uno dei suoi costituenti non più compensato dalla 
diminuzione di pari grado degli altri due. Sperimentalmente è stato dimostrato che esiste 
una relazione esponenziale tra pressione e volume intracranici di modo che, superata una 
data soglia di capacità di compenso spaziale, incrementi uniformi di volume producono 
incrementi progressivamente più importanti di PIC.  
 
1. Letto vascolare cerebrale 
L’aumento di volume del settore vascolare può dipendere da cause venose o arteriose. 
L’ingorgo venoso da alterazione del circolo refluo è la forma più comune. Una stasi venosa 
locale, con conseguente edema vasogenico, si viene a determinare quando un seno venoso 
è invaso o ostruito da un tumore adiacente, come avviene per esempio nei meningiomi del 
seno longitudinale superiore. L’aumento della pressione venosa è stata riscontrata in 
soggetti con ipertensione endocranica idiopatica, in assenza di ostruzione del letto venoso: 
ciò comporta un aumento della resistenza al riassorbimento del liquor e quindi IEC 85. 
Le cause arteriose possono essere sia attive che passive. Un meccanismo di vasodilatazione 
cerebrale attiva (indotta per esempio dal sonno REM o dalla ritenzione di CO2) determina 
un brusco e pericoloso innalzamento della pressione endocranica nel caso vi siano ridotte 
capacità di compenso spaziale. Anche una puntata ipertensiva sistemica, se elevata e 
duratura, può determinare un afflusso di sangue e una brusca vasodilatazione 
arteriolocapillare con il risultato di un rigonfiamento cerebrale. 
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2. Liquor cerebro-spinale 
Un aumento del liquor cerebro-spinale (LCS) è quasi sempre dovuto, nella patologia 
tumorale cerebrale, ad un ostacolo totale o parziale delle vie liquorali intracerebrali 
(ventricoli, acquedotto di Silvio, fori di uscita dai ventricoli) da parte del processo 
espansivo, che causa una distensione idrocefalica del sistema ventricolare a monte 
(idrocefalo ostruttivo). A sua volta l’idrocefalo causa un accumulo di liquido interstiziale 
nella sostanza bianca (SB) periventricolare che prende il nome di edema interstiziale. 
Questo meccanismo di ipertensione endocranica interviene in modo particolarmente 
precoce nelle lesioni espansive della fossa cranica posteriore (FCP) e della linea mediana e 
complica spesso il quadro da ernia uncale. 
In rari casi l’aumento del liquor può essere dovuto a neoplasie dei plessi corioidei che 
ipersecernono liquor. 
 
3. Tessuto nervoso cerebrale 
L’aumento di volume del tessuto nervoso dipende sia dalla massa tumorale in 
accrescimento sia dall’edema cerebrale perifocale che molto spesso l’accompagna. Il ruolo 
del tumore ai fini dell’induzione dell’IEC è tanto più importante quanto più rapido è il suo 
accrescimento perché in questo caso viene impedito ai meccanismi di compenso di 
rendersi efficienti. Al contrario più lentamente un tumore si espande e più facilmente 
produrrà spostamento del cervello senza indurre importante aumento della PIC perché in 
questo caso i meccanismi di compenso spaziale possono funzionare con la loro massima 
efficienza. Più spesso l’elemento decisivo per lo sviluppo dell’IEC è rappresentato 
dall’edema cerebrale. Questo consiste in un abnorme accumulo di liquidi e proteine, che, 
per la mancanza di un sistema linfatico di drenaggio, non possono essere rimossi, se non 
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molto lentamente, nella maggior parte dei casi per diffusione verso le vie liquorali. 
L’edema cerebrale costituisce una reazione peculiare del sistema nervoso (SN), 
riscontrabile nel corso di molte malattie neurologiche e generali ma preminente ed 
essenziale nel determinismo dell’IEC da tumore cerebrale. In generale i fattori che sono 
alla base dell’edema cerebrale agiscono essenzialmente o provocando alterazioni della 
barriera ematoencefalica (BEE) (edema vasogenico) o del metabolismo cellulare (edema 
citotossico).  
L’edema cerebrale, comunque, determina un ulteriore aumento del tessuto nervoso colpito 
che, insieme alla massa tumorale, conduce all’ipertensione endocranica, alla compressione 
e distruzione di sostanza cerebrale e alla costituzione di gradienti di pressione che 
inducono dislocazioni di strutture encefaliche e alterazioni del circolo liquorale. 
Vi sono quattro tipi di ernia cerebrale: -­‐ ernia subfalciale. Lo spostamento avviene soprattutto sotto la porzione anteriore 
della falce, dove la cisterna interemisferica è profonda. -­‐ ernia temporale o uncale. Si produce quando la parte mediale del lobo temporale si 
impegna tra il margine libero del tentorio e il peduncolo cerebrale. -­‐ ernia (o impegno o incuneamento) cerebellare. È molto grave, consiste 
nell’incuneamento delle tonsille cerebellari entro il forame occipitale. Questo 
provoca gravi alterazioni della dinamica liquorale con conseguente idrocefalo 
ostruttivo e può provocare gravi compressioni del bulbo con esito fatale. -­‐ ernia centrale. È la dislocazione rostrocaudale, attraverso il foro ovale, il diencefalo 
e mesencefalo superiore 86.  
 
Il papilledema, ovviamente, è anche parte integrante del quadro dell’ipertensione 
endocranica benigna (ipertensione non conseguente a masse tumorali). 
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Il tempo di formazione dell’edema papillare dipende dalla velocità e dall’entità 
dell’aumento della pressione intracranica: ad esempio, nel caso di emorragie subaracnoidee 
possono essere sufficienti poche ore, invece nei tumori cerebrali, anche se associati a grave 
ipertensione endocranica, occorrono parecchi giorni. 
La velocità dello sviluppo del papilledema provoca diversa entità delle alterazioni visibili 
al fundus oculi: nei casi a lento sviluppo (papilledema cronico) le alterazioni vascolari 
sono modeste, invece in quelli a insorgenza acuta (papilledema acuto) sono marcate. 
 
Le condizioni che permettono lo sviluppo della papilla da stasi sono varie: -­‐ grado e costanza dell’ipertensione endocranica (IEC), -­‐ normalità della tensione oculare, -­‐ assenza di precedente atrofia papillare, -­‐ pervietà degli spazi subaracnoidei circostanti il nervo. 
Queste ultimi condizioni spiegano sia la tardiva o mancata comparsa dell’edema papillare 
negli anziani, sia il quadro della sindrome di Foster Kennedy, caratterizzata da atrofia 
papillare dal lato in cui un tumore, responsabile di IEC, comprime il nervo ottico e da stasi 
papillare dal lato opposto. 
 
La papilla da stasi può essere unilaterale o bilaterale: 
la papilla da stasi unilaterale è di solito secondaria a un processo flogistico intraorbitario; 
quella bilaterale, invece, è segno tipico di ogni forma di ipertensione endocranica, ma può 
comparire, seppur raramente, in altre affezioni come la sindrome di Guillain-Barrè e i 
tumori del filum terminale 84.  
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2.4. EZIOLOGIA 
Il papilledema è un segno di grande importanza clinica in quanto testimonia un aumento 
della pressione endocranica 84, soprattutto a insorgenza acuta 87. Le cause 80 di ipertensione 
endocranica sono molteplici: 
1) ostruzione del sistema ventricolare da parte di lesioni congenite o acquisite; 
2) lesioni intracraniche occupanti spazio, compresa l’emorragia; 
3) compromissione del riassorbimento del liquor attraverso i villi aracnoidei, che 
possono essere danneggiati da meningiti, emorragia subaracnoidea o traumi 
cerebrali. 
4) ipertensione endocranica idiopatica (prima, oggi non più 85 chiamata pseudotumor 
cerebri) è una condizione che colpisce soprattutto donne obese e che risponde ai 
criteri di Dandy modificati: sintomi di aumentata pressione endocranica (mal di 
testa, nausea, vomito, offuscamenti della vista transitori o papilledema); assenza di 
segni di localizzazione all’esame neurologico (esclusi i segni di falsa localizzazione 
quali quelli del nervo abducente e faciale); paziente sveglio e vigile; esami 
strumentali imaging RMN normali senza segni di trombosi dei seni durali; 
pressione intracranica > 250 mmH2O con normale composizione citologica e 
chimica del liquor; assenza di altre cause di IEC 85. 
5) Sindromi pseudotumor secondarie ad una lunga serie di affezioni 85 (mostrate in 
Tabella 3); 
6) trombosi di un seno venoso cerebrale; 
7) edema cerebrale diffuso da trauma cranico commottivo; 
8) ipertensione sistemica grave; 
9) ipersecrezione di liquor da parte di tumori dei plessi corioidei, condizione tuttavia 
molto rara. 
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MALATTIE RENALI Uremia 
MALATTIE DELLO SVILUPPO Siringomielia 
Craniostenosi 
Stenosi dell’acquedotto 
INTOSSICAZIONI Metalli pesanti: piombo 
Ipervitaminosi A 
Terapia con tetracicline 
Terapia con acido nalidixico 
Terapia prolungata con steroidi 
Sospensione di steroidi 
MALATTIE ALLERGICHE Malattia da siero 
Allergie 
MALATTIE INFETTIVE BATTERICHE: 
Endocardite batterica subacuta 
Meningite 
Mastoidite cronica 
Brucellosi 
 
VIRALI: 
Poliomielite 
Meningite linfocitaria acuta encefalite da 
virus Coxackie B 
Encefalite con corpi inclusi 
Polineurite ricorrente 
Sindrome di Guillan-Barrè 
 
MALATTIE PARASSITARIE 
Malaria 
Tripanosomiasi 
CHIRURGIA RADICALE DEL COLLO  
MALATTIE METABOLICHE E 
ENDOCRINE 
 
Eclampsia 
Ipoparatiroidismo 
Malattia di Addison 
Farmaci progestinici orali 
Chetoacidosi diabetica 
Menarca 
Obesità 
Gravidanza 
TRAUMI CRANICI  
MISCELLANEA DI MALATTIE Emorragie gastrointestinali 
Lupus eritematoso 
Sarcoidosi 
Sifilide 
Emorragie subaracnoidee 
Stato di male epilettico 
	   42	  
MALATTIE NEOPLASTICHE Meningite carcinomatosa 
Leucemia 
Tumori spinali 
MALATTIE EMATOLOGICHE Mononucleosi infettiva 
Porpora trombocitopenica 
Anemia perniciosa 
Policitemia 
Anemia da carenza di ferro 
Emofilia 
MALATTIE CARDIOCIRCOLATORIE Scompenso cardiaco 
Tumori mediastinici 
Cardiopatie congenite 
Encefalopatia ipertensiva 
Enfisema polmonare 
Trombosi dei seni durali 
Ipoventilazione polmonare 
Tabella 3 Malattie che possono causare papilledema e ipertensione intracranica (esclusi i processi espansivi)   
 
2.5. MANIFESTAZIONI CLINICHE 
I pazienti con papilledema riferiscono improvvisi e fugacissimi offuscamenti visivi che 
durano pochi secondi e che vengono facilmente scatenati da rapidi mutamenti di posizione 
del capo o da sforzi 80, 84. 
Inoltre la papilla da stasi, qualunque sia la sua causa, provoca con il tempo grave deficit 
visivo fino all’amaurosi, terminando infine con l’atrofia ottica 80, 84. 
I pazienti con rapido incremento dell’ipertensione endocranica possono presentare diplopia 
orizzontale causata dallo stiramento del sesto nervo cranico all’apice della rocca petrosa 
(Figura 9). È tuttavia un segno di falsa localizzazione. 
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Figura 9 Meccanismo di paralisi del sesto nervo cranico per aumento della pressione endocranica 
 
A questi sintomi oculari si associano sintomi generali di ipertensione endocranica come 
cefalea localizzata o generalizzata, che compare soprattutto al mattino e che aumenta 
progressivamente col passare di giorni; nausea e vomito improvvisi (“a getto”) e 
deterioramento dello stato di coscienza da lieve (sopore, sonnolenza) a grave per 
erniazione del tentorio o delle tonsille cerebellari che richiede cure immediate80. 
 
2.6. DIAGNOSI 
La papilla da stasi (edema della papilla) è un segno di grande importanza clinica in quanto 
testimonia un aumento della pressione endocranica. 
Essa si sospetta in base ai sintomi del paziente e poi si rileva all’esame del fundus oculi. 
Inoltre, in soggetti con papilledema, l’esame del campo visivo presenta allargamento della 
macchia cieca e lieve restringimento concentrico del campo. Con il progredire del danno 
tale restringimento diventa sempre più severo fino ad arrivare, nelle fasi terminali, ad un 
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campo visivo tubulare. Gli ultimi assoni ad atrofizzarsi sono quelli del fascio papillo-
maculare, per cui il visus è mantenuto sui 10/10 fino alle fasi terminali del papilledema 87. 
 
2.7. STADI DEL PAPILLEDEMA 
Sulla base dei sintomi riferiti dal paziente e della visita oculistica (esame del fundus e 
acuità visiva) si può classificare il papilledema in vari stadi 80: 
1) papilledema precoce (Figura 10): 
a. i sintomi visivi sono assenti e l’acuità visiva è normale; 
b. il disco ottico presenta iperemia (per dilatazione dei capillari) e 
sollevamento di grado lieve; 
c. i margini del disco appaiono indistinti (inizialmente nel nasale, più tardi nei 
settori superiore, inferiore e temporale); 
d. si ha perdita della preesistente pulsazione venosa spontanea e dilatazione 
venosa; 
e. tuttavia, poiché il 20% circa degli individui normali non manifesta 
pulsazione venosa spontanea, la sua assenza non implica necessariamente la 
presenza di ipertensione endocranica. Il mantenimento della pulsazione 
venosa rende improbabile la diagnosi di papilledema. 
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Figura 10 Papilledema precoce 
 
2) Papilledema conclamato o acuto (Figura 11):  
a. offuscamenti visivi transitori possono manifestarsi in uno o entrambi gli 
occhi e durano alcuni secondi, spesso quando il paziente passa alla 
posizione eretta; 
b. l’acuità visiva è normale o ridotta; 
c. i dischi ottici presentano iperemia di grado severo, moderato sollevamento 
con margini indistinti e oscuramento dei piccoli vasi superficiali; 
d. ingorgo venoso, emorragie parapapillari a fiamma e spesso essudati 
cotonosi; 
e. a mano a mano che l’edema aumenta, la papilla ottica appare ingrandita e 
nel lato temporale possono svilupparsi pieghe retiniche circonferenziali; 
f. essudati duri possono disporsi a raggiera dal centro della fovea a forma di 
“ventaglio maculare”: una stella incompleta con la parte temporale 
mancante; 
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g. La macchia cieca è più ampia. 
 
Figura 11 Papilledema conclamato 
 
3) Papilledema cronico (Figura 12): 
a. l’acuità visiva è variabile e i campi visivi cominciano a restringersi; 
b. i dischi ottici sono marcatamente sollevati con un aspetto “a tappo di 
champagne”; 
c. gli essudati cotonosi e le emorragie sono assenti; 
d. sulla superficie del disco ottico possono essere presenti shunt otticociliari e 
depositi cristallini simil drusen (corpora amilacea). 
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Figura 12 Papilledema cronico 
 
4) Papilledema atrofico (atrofia ottica secondaria - Figura 13): 
a. l’acuità visiva è gravemente compromessa; 
b. i dischi ottici sono di colore grigio sporco, leggermente sollevati, con pochi 
vasi superficiali e con margini indistinti.  
Infatti, con il persistere del papilledema, le fibre andranno progressivamente in 
atrofia, iniziando da quelle più esterne fino a un vero e proprio “strangolamento” 
del nervo che può portare alla cecità completa se non trattato opportunatamente 87. 
 
Figura 13 Papilledema con atrofia ottica 
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Queste caratteristiche sono riconoscibili considerando che la papilla ottica nei soggetti sani 
ha un aspetto del tutto diverso (Figura 14): è di colore bianco-roseo, un poco meno colorita 
dal lato temporale e presenta al centro una piccola depressione più chiara, l’escavazione 
fisiologica. I margini papillari sono generalmente netti: lo è sempre il temporale, meno a 
volte quello nasale; la forma è rotonda o leggermente ovalare in senso verticale. Essa è 
posta medialmente e un poco sopra rispetto al centro del fundus; il suo diametro è di 1,5-
1,7 mm, un poco maggiore nei miopi. Al centro della papilla si trovano l’arteria e la vena 
centrale della retina che si dividono subito in quattro rami principali (arterie temporali e 
nasali, superiore e inferiore). Le arterie, o meglio le arteriole, perché di tali strutture si 
tratta, sono di colore rosso vivo e hanno un riflesso roseo continuo al centro. Le venule 
sono rosso scuro leggermente più grandi (rapporto di 3:2).  
 
 
Figura 14 Papilla ottica sana 
 
2.8. DIAGNOSI DIFFERENZIALE 
La diagnosi differenziale 80, 84 del papilledema viene posta con: 
 
 
Campo visivo normale                                                                                         Campo visivo glaucomatoso 
 
 
 
 
 
Papilla ottica sana                                                                                                 Papilla ottica glaucomatosa 
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1. l’edema della papilla senza ipertensione endocranica:  
a. papillite (Tabella 4 e Figura 15); 
b. neuropatia ottica anteriore: ischemica infiammatoria, infiltrante, 
compressiva; 
c. malattia intraoculare: occlusione della vena centrale della retina, uveite 
posteriore, sclerite posteriore, ipotonia; 
d. papillopatia diabetica giovanile; 
e. vasculite della papilla ottica. 
 
 EO Visus Campo visivo 
Papilledema Stadio 2 Disturbi 
aspecifici 
Scotoma 
centrale 
Papillite Simile a stadio 2 Rapido calo Grave 
compromissione 
Tabella 4 Diagnosi differenziale tra papilledema e papillite 
 
 
Figura 15 Confronto tra papillite e papilla ottica sana 
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2. le varie forme di pseudopapilledema dovute a: 
a. malformazioni congenite della papilla o ad abnorme sollevamento 
congenito; 
b. drusen o corpi ialini; 
c. difetti di refrazione come l’ipermetropia. 
In genere lo pseudopapilledema si contraddistingue per la presenza di alcuni dei 
seguenti elementi: 
o l’escavazione centrale è assente, ma il polso venoso spontaneo è presente, 
o i vasi prendono origine dall’apice della papilla, 
o vi è ramificazione abnorme dei vasi, 
o la papilla ha aspetto traslucido per la frequente presenza di drusen, 
o si hanno irregolarità dei bordi papillari, 
o vi è assenza di teleangectasie capillari superficiali, 
o in genere vi è assenza di emorragie e di essudati. 
La diagnosi di certezza si ottiene con l’esame fluoroangiografico che mostra nella vera 
stasi papillare un netto e spesso duraturo aumento della fluorescenza. 
 
2.9. GESTIONE DEL PAZIENTE CON PAPILLEDEMA 
Il primo passo nella gestione del paziente con papilledema è rappresentato dall’esecuzione 
di un esame di neuroimaging (TC o RMN) alla ricerca di neoplasie cerebrali (prima causa 
di ipertensione endocranica) o di anomalie del sistema ventricolare. In presenza di imaging 
negativo e in assenza di segni neurologici associati, la tappa successiva è rappresentata 
dalla puntura lombare per determinare la pressione e la composizione liquorale. 
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2.10. PROGNOSI 
È secondaria alla causa che ha determinato lo stato di ipertensione liquorale. 
 
2.11. TERAPIA 
Il trattamento è correlato alla causa scatenante lo stato ipertensivo. 
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3. IMAGING DELLA TESTA DEL NERVO OTTICO 
MEDIANTE OCT 
Ormai da qualche anno la tecnologia ha fornito all’oculista nuove strumentazioni per 
valutare la morfologia della papilla ottica. La rilevazione precoce e la quantificazione degli 
eventi che si verificano a livello della papilla ottica può, tuttora, risultare difficile e 
problematica; eppure ciò che avviene nella testa del nervo ottico e nelle sue immediate 
vicinanze spesso può consentire l’identificazione di malattie oculari, neurologiche e 
sistemiche e può precedere alterazioni funzionali anche gravi. L’uso di strumenti 
tradizionali e puramente esplorativi, quali oftalmoscopi e biomicroscopi, si è dimostrato 
spesso del tutto insufficiente, capace di permettere di rilevare solo alterazioni grossolane o 
di insinuare dubbi o sospetti. Da ciò si comprende l’importanza di utilizzare strumenti per 
esaminare, riprodurre e analizzare la papilla: dalle semplici immagini fotografiche si è 
passati ad immagini e dati sempre più sofisticati, la cui elaborazione è possibile solo grazie 
alla computerizzazione 88. 
3.1. OCT (Optical Coherence Tomography): FISICA 
La tomografia a coerenza ottica è una metodica di imaging (Figura 16) non invasiva, non a 
contatto, che fornisce immagini ad alta risoluzione di sezioni trasversali della retina, del 
nervo ottico e del corpo vitreo. È inoltre possibile realizzare scansioni del segmento 
anteriore 80. 
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Figura 16 OCT 
È una tomografia in quanto fornisce immagini in sezioni del tessuto retinico, ottica perché 
si basa sul principio dell’interferometria a bassa coerenza 89. Il principio di funzionamento 
dell’interferometria è simile a quello dell’ecografia, eccetto che per l’utilizzo della luce 
invece che degli ultrasuoni.  
Nell'ecografia viene misurato il tempo impiegato da un'onda sonora per raggiungere un 
tessuto per calcolarne la posizione e misurata l'intensità dell'onda riflessa per valutare la 
densità del tessuto. Nell'OCT, invece, per localizzare le strutture e valutarne la reflettività 
viene sfruttato il principio dell'interferometria perchè l’OCT utilizza la luce, la cui velocità 
propagazione è talmente elevata (quasi un milione di volte maggiore di quella del suono) 
che non è possibile misurare il tempo impiegato per raggiungere le strutture da esaminare 
90. 
Inoltre la maggiore velocità della luce consente la misurazione di strutture e di distanze 
inferiori a 10 micron, contro i 100 micron degli ultrasuoni. Un’altra differenza importante 
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con gli ultrasuoni è che l’interferometria ottica non richiede alcun contatto con il tessuto 
esaminato 91. 
La seguente figura rappresenta schematicamente come funziona un OCT: 
 
Figura 17 Schema di funzionamento di un OCT  
 
Tecnicamente l’esame viene eseguito dirigendo sul fondo oculare un fascio di luce di 
lunghezza d’onda variabile da 820 a 870 nm, a seconda della casa costruttrice, prodotto da 
diodi superluminescenti. La luce utilizzata dall'apparecchiatura ha una bassa intensità, è 
invisibile, non procura fastidi, né pericoli per la salute di chi viene esaminato. La luce 
viene divisa da un partitore ottico (Figura 17) in due bracci (arm), uno di esplorazione 
(detection arm) diretto sul campione da esaminare (Figura 17) e uno di riferimento 
(reference arm) 92. Poi l’esame consiste nella misurazione, con un interferometro a 
coerenza ridotta, dell’intervallo di tempo necessario per il ritorno della luce riflessa dal 
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campione da esaminare e la sua ampiezza (detection arm), confrontandoli con quelli 
relativi allo stesso fascio di luce riflesso da uno specchio di riferimento posto a distanza 
nota (reference arm o braccio di riferimento) 80. Nel momento in cui l’interferometro 
dell’OCT combina gli impulsi di luce riflessa dalla retina e dallo specchio di riferimento ha 
luogo un fenomeno noto come interferenza. L’interferenza costruttiva tra gli impulsi di 
luce retrodiffusa dalle strutture retiniche e dallo specchio di riferimento avviene solo se tali 
impulsi di luce raggiungono l’interferometro allo stesso tempo (entro la lunghezza di 
coerenza) e solo allora si possono rilevare un segnale e l’intensità risultante 93. Infatti i 
fasci luminosi provenienti dal braccio di riferimento e dal braccio di esplorazione, 
ricombinandosi, generano un nuovo fascio luminoso con caratteristiche diverse a seconda 
del grado di "coerenza" della luce proveniente dai due bracci; da questo deriva la "C" 
nell'acronimo che identifica l'OCT. Se i due fasci luminosi sono "coerenti", ossia se le loro 
onde hanno i picchi massimi e minimi in punti corrispondenti, danno origine ad 
un'interferenza costruttiva (Figura 18), che aumenta l'ampiezza del fascio risultante 
(elevato segnale). Se i due fasci luminosi sono in opposizione di fase, ossia se le loro onde 
hanno i picchi massimi e minimi in punti opposti, danno origine ad un'interferenza 
distruttiva (Figura 19), che annulla l'ampiezza del fascio risultante (segnale nullo) 90. 
 
Figura 18 Interferenza costruttiva tra la luce del braccio di riferimento e quello di esame.  
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Figura 19 Interferenza distruttiva tra la luce del braccio di riferimento e quello di esame. 
 
Poi un fotorilevatore (sensore in Figura 17) individua e misura tale interferenza. Benchè la 
luce riflessa della retina sia composta da eco multipli, la distanza percorsa dagli stessi 
viene determinata tramite variazione della distanza dallo specchio di riferimento. Questa 
determinazione genera un intervallo di tempi di ritardo della luce di riferimento, che 
vengono utilizzati per il confronto 91. 
 L’imaging ottenuto rappresenta una sezione trasversale del tessuto analizzato dal fascio di 
luce e viene rappresentato come immagine bidimensionale in scala di colori o di grigi 
secondo la diversa reflettività degli strati attraversati dalla luce 80. L’esame definisce così 
la diversa riflettività ottica dei singoli componenti del tessuto (in questo caso i diversi strati 
retinici) e, quindi, anche la presenza di alterazioni patologiche intratissutali. La profondità 
di indagine si arresta a livello del complesso “epitelio pigmentato-coriocapillare” per 
effetto della lunghezza d’onda della radiazione utilizzata oggi nella maggioranza degli 
strumenti 89. 
Attualmente è possibile avere una rappresentazione 3D della regione retinica analizzata ed 
eseguire un’analisi strato per strato (vedi dopo OCT SPECTRAL DOMAIN). La 
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valutazione quantitativa si è resa più attendibile e riproducibile attraverso l’analisi point to 
point 80. 
 
3.2.  INDICAZIONI 
Le indicazioni 80 all’utilizzo di questa metodica di imaging sono varie: 
1) Diagnosi di patologie maculari (foro maculare, edema cistoide, membrane 
epiretiniche, trazione vitreomaculare e retinopatia sierosa centrale). 
2) Monitoraggio della progressione della patologia indagata e della risposta al 
trattamento eseguito. 
3) Diagnosi differenziale per esempio tra un pregresso distacco retinico e la 
retinoschisi. 
4) Analisi della testa del nervo ottico e dello spessore delle fibre nervose retiniche. 
 
3.3. ASPETTO NORMALE  
Le strutture altamente riflettenti sono visualizzate con colori brillanti (rosso e bianco), 
mentre quelle poco riflettenti sono rappresentate da colori più scuri (nero e blu); quelle 
mediamente riflettenti appaiono verdi. In generale, lo strato di fibre nervose e gli strati 
plessiformi appaiono rossi, gialli o verde brillante. I livelli nucleari esterno e interno 
risultano blu o neri. I livelli plessiformi interno e esterno sono di un verde brillante. 
Informazioni quantitative dettagliate sullo spessore retinico possono essere rappresentate 
numericamente e mediante una mappa topografica a scala di colori (Figura 20) grazie ai 
software di sistema che consentono un’elaborazione avanzata dell’informazione ottenuta 
80.  
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Figura 20  Rappresentazione numerica e mediante falsi colori dello spessore retinico in regione maculare in 
entrambi gli occhi. 
 
Come nell'ecografia, con l'OCT si possono ottenere tre diversi tipi di immagini definite A-
scan, B-scan, e C-scan. I tracciati A-scan, o monodimensionali, analizzano la reflettività 
delle strutture e la loro profondità lungo un singolo raggio luminoso. Nell’OCT sono 
utilizzate molto di rado, soprattutto per misurare con precisione la lunghezza dell'occhio. I 
tracciati B-scan, o bidimensionali, vengono ottenuti affiancando circa 1600 scansioni A-
scan, eseguite lungo una linea di circa 6 mm di lunghezza. Sono le rappresentazioni più 
frequentemente utilizzate in oculistica. Sono immagini molto simili alle sezioni istologiche 
(i preparati utilizzati per gli esami microscopici tradizionali) dei tessuti. Consentono di 
valutare la struttura interna dei tessuti e di eseguire misure degli spessori. I tracciati C-
scan, o tridimensionali, vengono ottenuti affiancando 265 scansioni B-scan orizzonali. 
Consentono di apprezzare rigonfiamenti retinici, i loro rapporti con la topografia retinica 
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ed eventuali deformazioni della superficie retinica 90. 
 
3.4. VANTAGGI DELL’OCT  
I principali vantaggi dell'OCT in oculistica sono: 
1. immagini ad altissima risoluzione; 
2. immagini di sezioni con visualizzazione della struttura interna; 
3. visualizzazione diretta ed istantanea della morfologia dei tessuti; 
4. nessuna necessità di traumatismi per ottenere i tessuti da analizzare; 
5. nessuna necessità di preparazione delle strutture da analizzare; 
6. possibilità di ottenere misurazioni oggettive, precise e ripetibili; 
7. nessuna radiazione ionizzante, né pericoli per la salute. 
 
3.5. TIPOLOGIA DI OCT 
Esistono due tipologie di OCT che utilizzano tecniche diverse: Time Domain OCT  e 
Spectral Domain OCT.  
 
v OCT TIME DOMAIN: CARATTERISTICHE 
L’OCT tradizionale, commercializzato fino al 2006, è detto anche Time Domain OCT (TD-
OCT). In questa metodologia la lunghezza del braccio di riferimento viene variata per 
verificare se, alla corrispondente profondità, nel braccio di esplorazione ci sono tessuti 
riflettenti che possono generare un'interferenza costruttiva. Questo meccanismo di 
scansione limita ampiamente la velocità dell’acquisizione, per la presenza di elementi in 
movimento (gli specchi del reference arm); dunque risulta impossibile ottenere un imaging 
in vivo, come per esempio fornisce l’ecografia (il cui potere di risoluzione, però, non 
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consente la visualizzazione di strutture intraretiniche). La scarsa velocità nell’acquisizione 
espone le immagini ad aberrazioni da movimento oculare. Tuttavia aumentare la velocità 
di acquisizione produrrebbe immagini di risoluzione troppo bassa. In una buona 
risoluzione (1024 punti su 6 millimetri di tessuto), un OCT Time Domain moderno può 
produrre al massimo 1B-scan ogni 1.6 secondi (400 A-scan al secondo) 92. Questo significa 
che un OCT Time Domain cattura da 128 a 768 set di campioni sull’intervallo 
longitudinale (assiale), denominati nella fattispecie A-scan. Ogni A-scan è costituita da 
1024 punti di dati ad una profondità di 2 mm. L’OCT Time Domain integra, quindi, da 
131.072 a 786.432 punti di dati per costruire un tomogramma dell’anatomia della retina. I 
tomogrammi vengono visualizzati in tempo reale utilizzando una scala di falsi colori che 
rappresenta il grado di retrodiffusione della luce da parte dei tessuti a diverse profondità 
della retina. 
L’OCT Time Domain delinea l’anatomia retinica con risoluzione assiale minore di 10 
micron e risoluzione trasversale di 20 micron 91. Il pacchetto software 4.0 comprende 19 
protocolli per l’acquisizione delle scansioni e 18 protocolli di analisi che consentono, con 
un unico strumento, di analizzare il disco ottico, lo strato di fibre nervose retiniche e la 
macula 93 . 
 
OCT TIME DOMAIN: APPROCCIO CON IL PAZIENTE 91 
La preparazione del paziente consiste nella dilatazione pupillare per acquisire immagini di 
alta qualità, nella selezione del metodo di fissazione, nonché nella predisposizione del 
paziente all’esame. Il sistema OCT Time Domain consente di effettuare la fissazione 
interna o esterna del paziente. La fissazione interna prevede che il paziente utilizzi l’occhio 
da esaminare per fissare una mira luminosa di colore verde collocata all’interno della lente 
oculare; è la metodica più riproducibile. La fissazione esterna prevede che il paziente 
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utilizzi l’occhio adelfo per fissare una mira luminosa lampeggiante di colore rosso 
posizionata all’estremità di un braccio di supporto orientabile; è indicata quando l’acuità 
visiva dell’occhio da esaminare non è sufficiente a fornire una fissazione stabile. 
Il paziente viene fatto accomodare in posizione seduta, confortevole, con il capo poggiato 
sulla mentoniera dello strumento. L’esame richiede che il paziente fornisca una buona 
collaborazione nel guardare la mira di fissazione (interna o esterna) per 1-3 minuti alla 
volta per occhio, a seconda del numero delle scansioni desiderate. Lo strumento è in grado 
di acquisire la maggior parte delle singole scansioni in circa 1 secondo. Il tempo 
supplementare è richiesto per la collocazione del modulo paziente prima della scansione e 
per ottimizzarne la qualità. L’esame non necessita alcun tipo di anestesia, poiché in nessun 
momento l’occhio del paziente deve venire a contatto con la lente dell’OCT. 
 
OCT TIME DOMAIN E PAPILLA OTTICA 91 
La misurazione diretta dello spessore delle fibre nervose retiniche (RNFL) è stata una delle 
prime applicazioni ottenute con i prototipi di OCT. 
Lo spessore del RNFL viene determinato dal computer ed è correlato con l’estensione 
dello strato altamente riflettente di colore rosso, a partenza dall’interfaccia vitreoretinica 
(Figura 21). Il margine posteriore dello strato viene ricercato partendo dallo strato dei 
fotorecettori e procedendo anteriormente fino a che la reflettività rilevata non superi una 
determinata soglia.  
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Figura 21 Immagine della retina peripapillare catturata con OCT Time Domain. Le due linee bianche 
definiscono lo strato della fibra nervosa, altamente riflettente. 
 
La reflettività del RNFL è strettamente direzionale, cioè risente strettamente degli angoli di 
illuminazione e di visuale 94. 
I tipi di scansione fondamentali sono due: linee e cerchi. Il sistema OCT Time Domain 
genera 19 protocolli di scansione lineari o circolari. 
I protocolli di scansione codificati per lo studio della papilla ottica sono i seguenti: -­‐ Repeat: consente di ripetere qualsiasi gruppo di scansione utilizzando lo stesso set 
di parametri. -­‐ Macular Thickness map: costituito da una serie di 6-24 scansioni lineari 
equidistanti di 6 mm con asse centrale comune, come i raggi di una ruota. -­‐ Optic disc: versione di 4 mm del modello a linee radiali. -­‐ RNFL Thickness (3.4): misura lo spessore del RNFL in tre scansioni circolari del 
diametro fisso di 3.4 mm intorno al disco ottico. -­‐ RNFL Thickness (2.27 * disc): scansione circolare intorno al nervo ottico di 2.27 
volte maggiore rispetto a quella del raggio del cerchio di puntamento. -­‐ Fast macular thickness map. 
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-­‐ Fast optical disc. -­‐ Fast RNFL thickness (3.4). 
Il sistema OCT Time Domain mette a disposizione 9 protocolli di analisi quantitativa 
utilizzabili per lo studio della papilla ottica: -­‐ Retinal Thickness/Volume: mappe circolari centrate sulla macula che riproducono 
lo spessore ed il volume della macula. -­‐ Retinal Thickness/Volume Tabular: come la precedente e in più con una scheda 
dati con valori medi di spessore e di volume per quadrante, rapporti e differenze tra 
quadranti e tra i due occhi. -­‐ Retinal Thickness/Volume Change: valuta le variazioni di volume e di spessore tra 
esami diversi. -­‐ RNFL Thickness: valuta lo spessore dello strato delle fibre nervose della retina 
lungo scansioni circolari effettuate intorno al disco ottico. -­‐ RNFL Thickness Average: serie di grafici relativi alla media dello spessore del 
RNFL calcolata su più scansioni peripapillari di pari raggio (spessore medio del 
RNFL totale, per quadrante e per ora cioè su 12 settori uguali di 30°). Tali dati sono 
confrontati con i valori del database di normalità. Entrambi gli occhi sono 
rappresentati nello stampato, con le differenze inter-occhio per ogni parametro 
incluse in una tabella (Figura 22). -­‐ RNFL Thickness Map: mappe dello spessore del RNFL in un’area anulare 
peripapillare. -­‐ RNFL Thickness Change: valuta le variazioni di spessore tra due sedute di analisi. -­‐ RNFL Thickness Serial Analysis: analisi comparative dello spessore del RNFL nel 
tempo. 
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-­‐ Optic Nerve Head (ONH): analisi interattiva multifunzione della testa del nervo 
ottico. In questo stampato (Figura 23) si presenta sulla sinistra una scansione grezza 
della ONH, mentre sulla destra si trova una immagine composita elaborata in base 
a tutte le scansioni della ONH. Al di sotto delle immagini sono riportati i parametri 
stereometrici: sulla sinistra quelli relativi alla scansione individuale, sulla destra 
quelli globali. 
 
Figura 22 Stampato dell’analisi dello spessore medio del RNFL 
 
	   65	  
 
Figura 23 Stampato dell’analisi ONH. 
 
Inoltre il sistema fornisce 7 protocolli di elaborazione dell’immagine che, applicando 
algoritmi matematici, forniscono assistenza all’operatore nell’analisi visiva della 
scansione. Essi modificano l’aspetto dell’immagine senza modificare i dati grezzi della 
scansione. 
 
OCT TIME DOMAIN E APPLICAZIONI CLINICHE 91 
L’analisi dei dati ottenuti ci permette di ottenere informazioni sia di tipo qualitativo che 
quantitativo. Lo studio dell’area papillare può fornirci dati inerenti sia la morfologia che la 
morfometria della papilla. 
I dati di carattere meramente qualitativo sono quelli legati alla diversa reflettività delle 
varie strutture. I dati quantitativi invece scaturiscono, ad esempio, dal protocollo d’analisi 
Optic Nerve Head (Figura 24) che individua il diametro della papilla ottica, l’area del 
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bordo papillare, il diametro e l’area dell’escavazione, i rapporti escavazione/diametro 
papillare verticale e orizzontale. 
Lo studio dell’area peripapillare prevede essenzialmente la misurazione dello spessore 
delle fibre nervose peripapillari. La riproducibilità dei risultati ottenuti, già quantificata da 
Schuman et al nel loro studio 95, rende la misurazione delle fibre nervose peripapillari una 
delle applicazioni più importanti dello strumento. 
Jones et al 96 hanno stimato pari a 127.87 (+/-9.81) lo spessore medio delle fibre 
peripapillari misurate con scansione circolare di 1.73 mm in 15 soggetti di età media di 
30.8 (+/-10.9) anni, ed hanno inoltre rilevato il maggiore spessore lungo l’asse verticale. 
I vantaggi di tale tecnica d’acquisizione di immagini è che non è necessario alcun piano di 
riferimento per determinare lo spessore del RNFL poiché l’OCT fornisce una misurazione 
assoluta in sezione delle substrutture retiniche, da cui viene calcolato il RNFL. Inoltre la 
misurazione degli spessori (asse Z) non risente dello stato refrattivo e della lunghezza 
assiale del bulbo oculare. 
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Figura 24 Scansione orizzontale di papilla ottica ottenuta utilizzando l’opzione optical disc. 
 
La misurazione delle fibre nervose peripapillari presenta, tuttavia, alcuni limiti: -­‐ è necessario che la pupilla dell’occhio in esame sia dilatata, sebbene sia sufficiente 
anche una media midriasi. -­‐ Trattandosi di una metodica di indagine che usa la luce è fortemente penalizzata da 
qualsiasi perdita di trasparenza dei mezzi diottrici, sia essa corneale, della lente o 
degli umori acqueo e vitreo. -­‐ Le misurazioni sul piano retinico (assi x-y) e, pertanto, anche le dimensioni delle 
circonferenze di scansione peripapillare, sono influenzate sia dalla refrazione che 
dalla lunghezza assiale. Sarebbe pertanto utile che ogni esame fosse preceduto 
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dall’inserimento dei dati inerenti la refrazione e la lunghezza assiale del bulbo nel 
file contenente i dati anagrafici del paziente. -­‐ Inoltre, data la stretta dipendenza tra la reflettività del RNFL e gli angoli di visuale 
e di illuminazione, l’operatore deve acquisire una notevole pratica dello strumento 
per minimizzare la variabilità intraindividuo. -­‐ Utilizzando l’opzione RNFL Thickness o quella Optic Nerve Head si dispone di un 
raggio di scansione predeterminato che, quindi, fornisce misurazioni più vicine al 
margine papillare in papille grandi e più lontano in quelle piccole. Questo significa 
che non c’è la possibilità di misurare le fibre nervose sempre alla stessa distanza 
dal margine papillare negli occhi di soggetti diversi. 
 
 
v OCT SPECTRAL DOMAIN 91  
Negli ultimi anni si è assistito ad un notevole sviluppo tecnologico dell’OCT applicando le 
leggi fisiche della spettrometria con la possibilità di ottenere velocità di scansione più 
elevate, una riduzione degli artefatti e un aumento della risoluzione, che attualmente è di 4 
micron longitudinali. 
La nuova tecnologia è chiamata OCT “dominio spettrale” oppure OCT “dominio di 
Fourier” (SD/FD). Questa tecnologia ha reso fattibile l’acquisizione di immagini con 
risoluzione ultrahigh a velocità video, visualizzando anche i più piccoli vasi della retina 97. 
La Figura 25 mostra un’inquadratura video a risoluzione ultrahigh della fovea. In modo 
analogo agli ultrasuoni doppler, la dinamica dei fluidi della retina può essere visualizzata 
grazie al sistema OCT SD/FD (la Figura 26 mostra una singola inquadratura di un filmato 
doppler dei fluidi della retina, strutturale e bidimensionale). 
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Figura 25 Inquadratura singola di un filmato a velocità e risoluzione ultrahigh realizzato con OCT DS/FD 
attraverso la fovea.  
 
 
Figura 26 Inquadratura singola di struttura (pannello superiore) e flusso bidirezionale (pannello inferiore) 
acquisita in vivo nell’occhio umano. a=arteria; v=vena; c=capillare; d=vaso coroidale. 
Vi sono due tecniche di acquisizione con SD-OCT. La prima, swept source-OCT, sfrutta 
una sorgente luminosa la cui lunghezza d’onda viene velocemente variata in un 
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determinato spettro. Lo specchio di riferimento (reference arm) è immobile e il segnale è 
misurato da un singolo ricevitore (photodetector). 
La seconda tecnica utilizza uno spettometro nel braccio di esplorazione (detector arm) che 
misura la differenza delle lunghezze d’onda della radiazione del braccio di riferimento 
(fisso) e di quella che torna al tessuto. Lo strumento analizza le immagini ottenute con la 
formula di Fourier che suddivide le onde luminose registrate. 
Entrambe le tecnologie SD-OCT evitano il movimento del braccio di riferimento 
analizzando la luce riflessa mediante uno spettometro grazie all’analisi di Fourier: infatti la 
profondità di scansione può essere immediatamente convertita in informazione spettrale 
attraverso la trasformazione di Fourier e quindi in assenza di movimento dello specchio di 
riferimento 98. 
L’immediato vantaggio è l’enorme quantità di scansione per secondo che possono essere 
eseguite. Questa elevata frequenza di campionamento determina notevoli vantaggi:  -­‐ la possibilità di generare artefatti è ridotta ad 1/30; -­‐ il controllo della qualità dell’immagine è immediato, pertanto l’operatore è 
facilitato nel posizionamento e nella centratura del fascio. -­‐ La metodologia di elaborazione dati incrementa la risoluzione dello strumento 
consentendo di evidenziare dettagli retinici fino ad oggi visibili sui vetrini per 
istologia (membrana limitante esterna, giunzione tra segmento interno e esterno dei 
fotorecettori, estremità dell’articolo esterno dei fotorecettori, Figura 27b) e 
impossibili da visualizzare con altrettanta chiarezza mediante OCT a risoluzione 
standard o Time Domain (Figura 27a). Permette di valutare molto meglio anche gli 
strati esterni della retina: lo strato nucleare esterno, l’epitelio pigmentato, la 
membrana di Bruch e di studiare la lunghezza del segmento esterno del 
fotorecettore. Vengono inoltre visualizzate meglio la coroide e la coriocapillare.  
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Figura 27 (a) Risoluzione standard nella scansione della regione maculare normale; nella quale la maggior 
parte degli strati intraretinici principali può essere visualizzata e correlata all’anatomia intraretinica; (b) la 
risoluzione ultraelevata migliora la visualizzazione di piccole strutture retiniche, come la membrana 
limitante esterna (ELM) e lo strato delle cellule gangliari (GCL); (INL = strato nucleare interno; IPL = 
strato plessiforme interno; IS/OS = giunzione tra segmento esterno e interno dei fotorecettori; NFL = strato 
delle fibre nervose; ONL = strato nucleare esterno; OPL = strato plessiforme esterno; RPE =epitelio 
retinico pigmentato.  
 
L’SD-OCT è facile da usare, in quanto la procedura di acquisizione è totalmente 
automatizzata: autofocus, autoreference, auto adjust reference, che si susseguono nel giro 
di pochi secondi, posizionando il piano retinico al centro dello schermo. A questo punto 
l’operatore deve solo posizionare lo scanner sulla porzione retinica da studiare, agendo 
sull’immagine in infrarossi ripresa in diretta. Lo strumento acquisisce in modalità alta 
risoluzione oppure alta velocità, tenendo conto della proporzione inversa esistente tra 
queste due variabili. La caratteristica che si evidenzia, oltre alla maggior risoluzione, è la 
qualità della mappa retinica. Lo strumento acquisisce da 200 a 512 scansioni in rapida 
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successione dall’alto verso il basso e ricostruisce la mappa retinica, un “cubo” 
tridimensionale della retina, allineando le B-scan (per costruire una B-scan in alta 
risoluzione sono sufficienti 1600 punti per 6 millimetri di tessuto) così ottenute. La 
velocità di acquisizione determina il grado di accuratezza della mappa retinica. Con la 
tecnologia Spectral è possibile ottenere mappe retiniche molto dettagliate in quanto la 
velocità di acquisizione è superiore e così la griglia di scansioni può essere più fitta.  
Il calcolo dello spessore medio con griglie e quadranti è praticamente lo stesso della 
versione Time Domain anche se è stato aggiunto un prezioso strumento per la correzione 
degli artefatti della mappa retinica (nel caso in cui non vi sia stata sufficiente compliance, 
per opacità dei mezzi o per morfologia maculare alterata). Inoltre il punto di fissazione è 
irrilevante in quanto la ricostruzione della mappa non è più radiale ma a griglia: se, quindi, 
il paziente avesse una fissazione eccentrica, la mappa riporterebbe la depressione foveale 
in una posizione diversa dal centro del quadrato della mappa, con la griglia a settori 
spostata sulla fovea reale. Nell’SD-OCT dal “cubo” retinico 92 è possibile estrapolare una 
mappa altimetrica con riferimento tra la membrana limitante interna e l’epitelio retinico, il 
profilo in 3 dimensioni della membrana limitante interna (analisi della superficie retinica in 
3D) e il profilo in 3 dimensioni dell’EPR presi singolarmente ossia partendo dalla 
ricostruzione tridimensionale (C-scan) dei tessuti esaminarli anche per strati (scansioni en-
face) dalla superficie verso la profondità. 
 
In commercio esistono molte macchine di SD-OCT, prodotte da aziende differenti ma con 
caratteristiche simili tra loro. Nello studio è stato utilizzato il Topcon 3D OCT 1000 
(Topcon, Oakland, NJ) version 3.30. Questa macchina utilizza un fascio di luce, di 
lunghezza d’onda di 840 nm, emesso da un diodo superluminescente. Il sistema acquisisce 
27000 A-scan al secondo con risoluzione assiale ≤ 6 micron. La macchina è dotata di 
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protocollo di scansione “Glaucoma 3D 6*6 mm” che include 128 scansioni orizzontali 
composte da 512 A-scan. Dopo aver creato una mappa dello spessore del RNFL 
peripapillare dal “cubo” scansionato, il software trova il disco ottico e automaticamente 
posiziona un cerchio di calcolo dal diametro di 3.46 mm centrato attorno al disco; la 
macchina poi estrae i dati del cerchio peripapillare dal “cubo” per misurare lo spessore del 
RNFL. Per l’acquisizione della scansione, in genere, in tutti i soggetti si utilizza la 
fissazione interna ma, se questa non porta a risultati corretti, si usa la fissazione esterna con 
lo scopo di spostare l’area di scansione nella localizzazione appropriata.  
In Figura 28 è visibile un esempio di stampato emesso dal Topcon 3D OCT 1000 (Topcon, 
Oakland, NJ) version 3.30: 
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Figura 28 Esempio di stampato di Topcon 3D OCT 1000 di un soggetto sano 
nella parte sinistra sono riportate le informazioni sull’OD e nella parte destra quelle 
sull’OS. 
	   75	  
Nella prima riga in alto ci sono le immagini a colori delle papille ottiche. Il cerchio verde 
intorno ad ognuna di essa rappresenta l’area che viene analizzata automaticamente dalla 
macchina e da cui si ricavano i dati relativi allo spessore del RNFL, che è riportato nel 
grafico al centro. Nella seconda riga sono riportate le immagini infrarosso delle papille 
ottiche e tra di esse è riportata una tabella con gli spessori medi del RNFL totale, del 
quadrante superiore e di quello inferiore. Nella terza riga troviamo le immagini trasversali 
a colori della retina e le rappresentazioni grafiche dello spessore. Nell’utima riga, da 
sinistra verso destra, sono riportate, in modo schematico, le suddivisioni delle papille 
ottiche in 36 settori, in 12 settori e in 4 quadranti, con associati i valori dello spessore 
calcolati dalla macchina. 
I parametri dello spessore del RNFL di un soggetto sano 99, calcolati dal Topcon 3D OCT 
1000 version 3.30, sono visibili in Tabella 5: 
Variabili Valore del RNFL 
RNFL medio 101±12 
Quadrante superiore 127±22 
Quadrante inferiore 117±18 
Quadrante nasale 90±24 
Quadrante temporale 69±14 
Tabella 5 Valori RNFL di un soggetto sano 	  
È importante ricordare che non c’è concordanza sui valori di spessore del RNFL ottenuti 
da diverse macchine SD-OCT 99. È fondamentale che i medici siano consapevoli di questa 
discrepanza soprattutto quando monitorano pazienti studiati da diversi strumenti OCT. Va, 
quindi, sottolineato che i valori ottenuti da macchine SD-OCT diverse non possono essere 
utilizzati in modo intercambiabile. 
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Riassumendo, l’SD-OCT è un esame semplice (la curva di apprendimento è breve), rapido 
(frazione di secondo), affidabile, sensibile (risoluzione 4 micron), riproducibile, non 
invasivo, non a contatto, innocuo. Permette di diagnosticare, di valutare le indicazioni di 
un intervento, di quantificare le lesioni, di valutare spessore, volume e superficie di una 
lesione, di valutare gli effetti di un medicinale, di seguire l’evoluzione spontanea, di 
valutare l’evoluzione post-operatoria e di studiare gli aspetti 3D 92. 
I limiti dell’OCT sono: la trasparenza dei mezzi diottrici, l’esplorazione limitata al polo 
posteriore, un buon film lacrimale 92. 
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4. STUDIO 
4.1. SCOPO 
Questo studio ha lo scopo di chiarire le caratteristiche neuroftalmologiche e, in particolare, 
di osservare la morfologia della testa del nervo ottico (ONH) attraverso la tomografia a 
coerenza ottica (OCT) di pazienti con CMI confrontati con soggetti sani. 	  
4.2. MATERIALI E METODI 
Tra gennaio 2013 e il marzo 2014 sono stati studiati tutti i pazienti indirizzati al 
Dipartimento di Neurochirurgia per la valutazione della malformazione di Chiari I. 
Per evitare bias di selezione sono stati esclusi i pazienti con una malattia oculare 
coesistente. 
I controlli sani sono stati reclutati tra lo staff dell’ospedale, escludendo i soggetti con 
patologie neurologiche e oftalmologiche note. 
Il lavoro è stato condotto in accordo con la Dichiarazione di Helsinki (1964) e a tutti i 
soggetti coinvolti è stato fatto firmare il consenso informato. Dato che lo studio è 
osservazionale non è stata necessaria l’approvazione da parte del comitato etico.  
Tutti i pazienti sono stati sottoposti ad accertamento clinico completo e neuroradiologico 
con risonanza magnetica (RM) dei compartimenti craniali e spinali. 
Per essere inclusi nello studio i pazienti dovevano presentare un’ectopia delle tonsille 
cerebellari ≥ 5 mm al di sotto della linea che connette il basion (è quel punto in cui il 
margine anteriore del grande forame occipitale è tagliato dal piano sagittale mediano o 
piano di simmetria) all’opisthion (il centro del margine posteriore del grande forame 
occipitale) all’imaging RM. L’ectopia tonsillare è stata quantificata attraverso la 
misurazione della linea perpendicolare alla linea sopra descritta tesa fino al punto inferiore 
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delle tonsille cerebellari 38, 39, 100. Inoltre le immagini sono state analizzate per valutare 
l’eventuale presenza di siringomielia, una malattia cronica del midollo spinale 
caratterizzata dalla presenza di cavità piene di liquor che porta a spasticità e disturbi 
sensoriali. La siringomielia è una dilatazione causata da un accumulo eccessivo di liquido 
cerebrospinale dentro il canale midollare centrale o in un’area extra canalicolare. Tra le 
patologie che possono causare siringomielia ci sono le malformazioni di Chiari I e II, la 
sindrome di Dandy-Walker, l’ectopia cerebellare, l’impressione basilare, l’aracnoidite 
basilare, i tumori e le cisti aracnoidee della fossa cranica posteriore, i tumori del midollo 
spinale, traumi e infezioni spinali. Esistono anche molti casi di siringomielia idiopatici.  
I casi e i controlli sono stati sottoposti a valutazione oftalmologica comprensiva di:  -­‐ misurazione dell’acuità visiva usando il logaritmo dell’angolo minimo di 
risoluzione (LogMAR); -­‐ misurazione della pressione intra oculare (IOP); -­‐ esame del fundus oculi.  
Inoltre tutti i pazienti sono stati sottoposti ad esame OCT utilizzando Topcon 3D OCT 
1000 (Topcon, Oakland, NJ) version 3.30. Questa macchina utilizza un fascio di luce, di 
lunghezza d’onda di 840 nm, emesso da un diodo superluminescente. Il sistema acquisisce 
27000 A-scan al secondo con risoluzione assiale ≤ 6 micron. Per la valutazione 
morfologica della testa del nervo ottico è stato usato il protocollo di scansione “Glaucoma 
3D 6.6 mm” che include 128 scansioni orizzontali composte da 512 A-scan. Soltanto le 
immagini di qualità (Q-factor) ≥ 45 sono state utilizzate ai fini dello studio clinico. Il 
software dello strumento trova automaticamente il disco ottico e posiziona un cerchio di 
calcolo dal diametro di 3.46 mm centrato attorno al disco stesso; la macchina quindi estrae 
i dati del cerchio peripapillare dal “cubo” scansionato per misurare lo spessore del RNFL. 
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Ai fini di studio sono stati indagati lo spessore medio delle fibre nervose e rispettivamente 
gli spessori dei quadranti temporale superiore, nasale e inferiore. 
Per l’acquisizione della scansione è stata utilizzata la fissazione interna eccetto nei casi in 
cui non portava a risultati corretti. In questi è stata usata la fissazione esterna con lo scopo 
di spostare l’area di scansione nella localizzazione appropriata. Sono state escluse le 
immagini con discontinuità, movimenti saccadici involontari o artefatti da ammiccamento.  
Tra i 22 pazienti, 3 pazienti sintomatici sono stati sottoposti a intervento chirurgico di 
decompressione della fossa cranica posteriore, apertura della dura madre e duroplastica, i 
restanti 19 non sono stati indirizzati ad un trattamento chirurgico in quanto presentavano 
sintomi clinici moderati o assenti. Nel gruppo dei pazienti operati, gli esami clinici e 
neuroradiologici (RM) sono stati eseguiti rispettivamente prima e 3 mesi dopo l’intervento. 
L’analisi statistica è stata effettuata usando il test Shapiro-Wilk per verificare la normalità 
della distribuzione in modo da accertare o meno l’uso dei test parametrici. A questo punto 
per le variabili con distribuzione gaussiana è stato usato il T-test, mentre per le variabili 
non a distribuzione normale il test di Mann-Whitney. L’analisi statistica è stata conclusa 
con power test (ex post) per stimare le dimensioni del campione necessarie per lo studio. Il 
valore 1-ß delle variabili significative è risultato > 0.8, garantendo un basso rischio di 
errore di tipo II e un’appropriata dimensione del campione. I dati sono stati inseriti in un 
database Excel e poi sono stati importati in un software IBM SPSS Statistics 17.0.1 
 
4.3. RISULTATI 
Sono stati arruolati complessivamente 22 pazienti affetti da CMI di età compresa tra i 17 e 
i 54 anni (età media 35 anni); 15 erano donne e 7 erano uomini (2:1). 
L’acuità visiva media è risultata 1.00 LogMAR in entrambi gli occhi e la IOP media 
normale, rispettivamente 13.6 mmHg nell’occhio destro (OD) e 13.9 mmHg nell’occhio 
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sinistro (OS). All’esame del fundus l’aspetto della testa del nervo ottico (ONH) è apparso 
normale in tutti i pazienti eccetto nelle 3 donne sintomatiche che hanno mostrato 
papilledema. In 6 dei 22 pazienti è stata rilevata, inoltre, la presenza di siringomielia 
all’imaging (RM) dei compartimenti craniali e spinali; per questo motivo i pazienti sono 
stati divisi in due gruppi: il primo con sola CMI (gruppo A, 16 pazienti), il secondo con 
CMI associata a siringomielia (gruppo B, 6 pazienti). Due pazienti hanno riferito diplopia 
ed altri due visione oscurata. 
Il gruppo di controllo è costituito da 22 soggetti sani di età compresa tra 25 e 52 anni (età 
media 38 anni). L’acuità visiva è risultata di 1.00 LogMAR in tutti i casi e la IOP media 
rispettivamente 14.2 mmHg nell’occhio destro (OD) e 15.5 mmHg nell’occhio sinistro 
(OS)  (valori normali < 21 mmHg), paragonabile al gruppo dei pazienti. L’esame del 
fundus e le immagini OCT non hanno mostrato segni da rilevare. Anche i controlli sono 
stati divisi in due gruppi (Gruppo C e Gruppo D) equivalenti per età, per sesso e per 
numero ai gruppi dei casi. 
Dal confronto dei risultati dell’esame OCT di pazienti con CMI (Gruppo A) e dei controlli 
(Gruppo C) è emerso che i primi hanno uno spessore medio del RNFL inferiore rispetto ai 
secondi, con una riduzione statisticamente significativa (P < 0.05) nel quadrante inferiore 
dell’occhio destro (OD) e in un settore del quadrante temporale. Nell’occhio sinistro, 
invece, sono risultati statisticamente significativi sia la riduzione dello spessore medio del 
RNFL che lo spessore di tre dei quattro quadranti (superiore, temporale e inferiore) come 
mostrato in Tabella 6 e Tabella 7. 
Confrontando il gruppo B (CMI associato a siringomielia) con il gruppo di controllo 
(gruppo D) è stata osservata una riduzione inferiore dello spessore medio del RNFL, con 
una differenza statisticamente significativa (P < 0.05) nel quadrante superiore dell’occhio 
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destro e nel quadrante temporale dell’OS e in quattro settori (uno nell’OD e tre nell’OS), 
come è mostrato in Tabella 8 e Tabella 9. 
Nel confronto tra i pazienti con CMI (Gruppo A) e i pazienti con CMI e siringomielia 
(gruppo B) è stata osservata una differenza statisticamente significativa (P < 0.05) per lo 
spessore medio del RNFL dell’OD e del quadrante inferiore dell’OS; inoltre è stato 
osservato uno spessore maggiore del RNFL in pazienti del gruppo B rispetto al gruppo A. 
I tre pazienti sottoposti a chirurgia sono stati osservati prima dell’intervento chirurgico e 
tre mesi dopo (uno di questi aveva solo CMI mentre gli altri due avevano CMI e 
siringomielia) e non è stata osservata nessuna riduzione significativa dello spessore del 
RNFL. 
 
4.4. DISCUSSIONE 
Le immagini OCT della testa del nervo ottico, mediante l’analisi dello spessore medio del 
RNFL, permettono di realizzare una descrizione quantitativa, dettagliata e ripetibile della 
papilla. Dall’analisi dei risultati è stata osservata una riduzione dello spessore medio del 
RNFL nei pazienti con CMI se comparati con i controlli sani, tale riduzione è apparsa di 
minore entità considerando i pazienti con CMI associata a siringomielia e i pazienti con 
CMI sottoposti a chirurgia.  
Questa riduzione inferiore del RNFL osservata nei pazienti con siringomielia e nei pazienti 
chirurgici può trovare una spiegazione nella presenza di papilledema, come è già stato 
parzialmente documentato in Letteratura 101, 102. Poiché il nostro è uno studio esplorativo 
abbiamo deciso di non randomizzare un occhio, ma di considerare separatamente i due 
occhi al fine di evidenziare ogni possibile differenza. Osservando i risultati, l’OS sembra 
affetto più severamente rispetto all’occhio destro ma, dato che la CMI è una condizione 
centrale, ci saremmo aspettati di non trovare alcuna differenza tra i due occhi. I nostri 
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risultati appaiono tuttavia in accordo con quanto presente in Letteratura 102-105 dove è 
descritto un diverso coinvolgimento dei due occhi: in particolare il papilledema sembra più 
evidente in un occhio che nell’altro. Sono comunque necessari studi più ampi per 
confermare se esista una reale differenza tra gli occhi e se questa differenza sia 
significativa quando confrontata con i controlli sani. 
Zhang et al 101 hanno decritto nel loro articolo il caso di una donna con CMI sintomatica e 
papilledema, indagata con OCT e trattata chirurgicamente con decompressione 
suboccipitale. In seguito all’intervento chirurgico i sintomi visivi della paziente sono 
migliorati ma è stata osservata un’atrofia bilaterale residua del nervo ottico. Risulta infatti 
cruciale differenziare la CMI e l’ipertensione endocranica idiopatica vista la presentazione 
clinica molto simile nei due tipi di pazienti 101, 106. L’edema bilaterale del disco ottico con 
acuità visiva conservata e riduzione del RNFL è la tipica conseguenza del papilledema e 
questo potrebbe spiegare la riduzione del RNFL osservato nei nostri pazienti. 
La patogenesi del papilledema in soggetti con CMI non è chiara. Alcuni autori 55, 102 hanno 
ipotizzato che ”l’affollamento” della fossa cranica posteriore provochi un ritardo del flusso 
del liquor cerebro spinale causando così aumenti improvvisi e transitori della pressione 
intracranica (PIC) durante gli incrementi di pressione intratoracica, intraddominale e 
venosa centrale (manovra di Valsalva, ecc). Dall’altro lato è probabile che esista qualche 
cambiamento strutturale congenito che predisponga allo sviluppo del papilledema. Questo 
potrebbe spiegare perché non tutti i pazienti con CMI, indipendentemente dalla morfologia 
cerebellare, presentino un papilledema. Inoltre è probabile che, anche se l’edema non è 
visibile, la cronica erniazione tonsillare determini una sofferenza delle fibre nervose che 
giustifica un RNFL più sottile nei pazienti con CMI rispetto ai soggetti sani. Infine l’edema 
del ONH osservato in soggetti con CMI associata a siringomielia potrebbe spiegare perché 
questi hanno uno spessore del RNFL maggiore rispetto ai pazienti con CMI. 
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Vaphiades 102 et Al. hanno descritto i casi di quattro pazienti con CMI trattati con successo 
con decompressione suboccipitale. Gli autori hanno constatato il ruolo primario del 
neuroimaging in pazienti con papilledema per escludere sia l’idrocefalo che disordini che 
causano incremento della PIC, in particolar modo lesioni occupanti spazio e trombosi 
venose cerebrali. Hanno inoltre concluso che, per la loro esperienza, la decompressione 
della fossa cranica posteriore può essere curativa in pazienti con aumentata PIC e 
papilledema causati dalla CMI. Nel nostro studio solo tre pazienti sono stati sottoposti a 
decompressione chirurgica suboccipitale. Tutti mostravano papilledema ma non è stata 
osservata nessuna significativa riduzione dello spessore del RNFL tre mesi dopo la 
chirurgia. Probabilmente la valutazione oftalmologica dopo 3 mesi non è sufficiente per 
identificare una modificazione. 
Due dei pazienti operati presentavano CMI associata a siringomielia, quindi 2 dei 6 
pazienti del gruppo B sono stati sottoposti a decompressione e questo potrebbe 
rappresentare un bias statistico; ma abbiamo comunque deciso di non escluderli dal 
confronto con i controlli sani poiché, trattandosi di uno studio esplorativo, abbiamo 
preferito verificare tutte le possibili variazioni. 
Recenti studi che hanno utilizzato l’OCT in malattie neuroftalmologiche (come la sclerosi 
multipla, SM, o la malattia di Parkinson) hanno mostrato una riduzione dello spessore del 
RNFL; Pulicken M. 107 ha osservato che l’RNFL è significativamente ridotto in occhi 
colpiti da neurite ottica (NO) successiva a sclerosi multipla, in occhi controlaterali non 
colpiti di pazienti con SM e NO e in occhi di soggetti con SM non affetti da NO. Questo ha 
suggerito che un danno assonale cronico può avvenire in occhi di pazienti con SM 
indipendentemente dagli episodi acuti di NO. Pulicken ha anche osservato che la NO 
subclinica potrebbe danneggiare gli assoni nelle forme progressive di SM. Sia una 
crescente infiammazione subclinica che la morte cellulare neuronale potrebbero spiegare 
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queste constatazioni. Ricordiamo che anche la CMI, come la SM, è una condizione cronica 
che può portare a morte le cellule neuronali e a danno degli assoni. 
Andrea M. Schild et Al 108 usando l’OCT spectral domain (SD-OCT) hanno descritto una 
riduzione dello spessore del RNFL e dello strato delle cellule ganglionari (GCL) in 
pazienti con atrofia ottica autosomica dominante, specialmente nei quadranti inferiore e 
superiore peripapillare. Gli Autori hanno concluso che le scansioni volumetriche realizzate 
con SD-OCT potrebbero essere importanti sia nella diagnosi di perdita di visione di origine 
non chiara sia nella valutazione degli effetti delle future terapie. Ugualmente in pazienti 
con CMI, l’OCT potrebbe rappresentare un esame per quantificare l’edema della ONH e 
per il follow up dei pazienti dopo chirurgia in aggiunta al neuroimaging. Ancora Feng L. et 
Al. 109 hanno dimostrato in pazienti cinesi affetti da SM l’assottigliamento dell’RNFL 
usando SD-OCT ed hanno suggerito l’utilizzo della tomografia come un biomarker di SM 
ad alta risoluzione, oggettivo, non-invasivo e facilmente quantificabile in vivo.  
L’OCT è un metodo rapido e ad alta risoluzione per ottenere informazioni morfologiche e 
quantitative che potrebbero essere importanti nel management e follow up di pazienti con 
malattie neurodegenerative come CMI e SM. 
Anche leggendo gli studi di Garcia-Martin E. e del suo gruppo di ricerca di Saragozza 110, 
111, abbiamo ottenuto conferma di quanto già detto per la SM: l’analisi basata sulle 
tecnologie di segmentazione dell’OCT Spectralis (Heidelberg Engineering, Inc, 
Heidelberg, Germany) ha mostrato un’atrofia dello strato retinico in pazienti con SM, 
specialmente degli strati più interni. Essi hanno osservato anche una riduzione delle cellule 
ganglionari e dello strato plessiforme interno come predittore di un maggior danno 
assonale. Il solito gruppo di studio 111 ha anche analizzato soggetti con malattia di 
Parkinson giungendo a simili conclusioni: l’SD-OCT ha rilevato infatti un’atrofia dello 
strato retinico, specialmente in pazienti con malattia di più lunga durata.  
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Un limite della nostra ricerca è che abbiamo considerato un gruppo di studio ristretto, ma 
d’altronde la CMI è una malattia rara. Anche se è improbabile che possa influenzare i 
risultati, la numerosità del campione potrebbe però rappresentare un bias nello studio. In 
più è possibile, ancorché improbabile, che sia stato incluso in entrambi i gruppi (CMI e 
controlli) qualche individuo con glaucoma a bassa pressione, cosa che potrebbe avere 
influenzato i risultati. Considerando poi che la differenza pre e post decompressione 
suboccipitale non è significativa, il breve follow up (solo tre mesi) potrebbe giustificare i 
nostri risultati. Sono comunque necessari ulteriori studi per confermare le nostre 
osservazioni e determinare se potrebbe esserci una differenza tra i quattro quadranti della 
testa del nervo ottico e soprattutto tra i due occhi. 
 
4.5. CONCLUSIONI 
In conclusione l’OCT della testa del nervo ottico in pazienti con CMI rappresenta uno 
strumento riproducibile, non-invasivo, ad alta velocità e ad alta risoluzione che può 
aggiungere informazioni utili per l’inquadramento di questi pazienti.  
Infatti le misurazioni ottenute con OCT sono dati rilevanti nella valutazione dei pazienti, 
da poter affiancare ad altri parametri e indagini cliniche e strumentali, come il neuro-
imaging. 
Inoltre questa tecnica può essere importante per il follow up a lungo termine di pazienti 
operati e di pazienti non chirurgici, eseguito attraverso il semplice monitoraggio della 
sofferenza cronica delle fibre e della morte delle cellule assonali espresso 
dall’assottigliamento del RNFL. 
Infine l’OCT potrebbe essere utile anche per la documentazione dell’efficacia di possibili 
future terapie. 
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Tabella 6 Parametri OCT OD: pazienti con CMI (Group A) versus soggetti sani (Group C) 
Variabili 
Media(µ) 
Deviazione Standard Gruppo 
A 
Media(µ) 
Deviazione Standard Gruppo 
C 
Valore 
P 
RNFL  102,750 (7,188) 108,500 (14,180) 0,158 
Quadrante 
superiore  130,813 (17,387) 127,688 (17,327) 0,614 
Settore 11  124,375 (20,314) 
133,313 (20,959) 0,230 
Settore 12  139,000 (25,451) 
129,813 (26,838) 0,328 
Settore 1 129,063(23,809) 119,875(26,339) 0,309 
Quadrante nasale 94,000 (17,877) 96,500(23,653) 0,738 
Settore 2 124,375 (20,314) 133,313 (20,959) 0,534 
Settore 3 139,000 (25,451) 129,813 (26,838) 0,759 
Settore 4 129,063 (23,809) 119,875(26,339) 0,902 
Quadrante inferiore  115,438 (14,882) 129,688 (17,861) 0,020* 
Settore 5 104,750 (17,935) 110,563 (32,307) 0,115 
Settore 6 80,313 (20,921) 82,500 (19,082) 0,142 
Settore 7 96,625 (21,713) 95,625 (23,872) 0,068 
Quadrante 
temporale 94,000 (17,877) 96,500 (23,653) 0,454 
Settore 8 103,250 (27,560) 118,500 (25,612) 0,262 
Settore 9 121,688 (25,933) 135,750 (26,792) 0,118 
Settore 10 122,000 (16,959) 134,250 (19,608) 0,035* 
 
RNFL: spessore dello strato di fibre nervose in µ   
Gruppo A: Pazienti con CMI 
Gruppo C: Soggetti sani 
1-12: tre settori per ogni quadrante numerati in senso orario 
* P< 0.05, T-TEST 
** P<0.05 TEST M-V 
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Tabella 7 Parametri OCT OS: pazienti con CMI (Group A) versus soggetti sani (Group C) 
Variabili 
Media(µ) 
Deviazione Standard Gruppo 
A 
Media(µ) 
Deviazione Standard Gruppo 
C 
Valore 
P 
RNFL  98,563(10,09) 98,563 (10,099) 0.007* 
Quadrante 
superiore  119,688 (16,756) 127,438 (15,900) 0.035** 
Settore 11  121,500 (38,346) 131,375 (26,051) 0.800 
Settore 12  125,688 (23,431) 
124,125 (19,280) 
 0.838 
Settore 1 107,125 (16,721) 
126,813(25,079) 
 0,014* 
Quadrante 
temporale  65,813 (10,381) 85,563(10,381) 0.0003* 
Settore 2   74,375 (11,960) 95,875 (16,358) 0.0002* 
Settore 3   52,750 (9,356) 74,375(18,319) 0.0002* 
Settore 4   70,188 (13,905) 85,500(19,375) 0.017* 
Quadrante 
Inferiore  118,813 (14,616) 134,938 (20,780) 0.017* 
Settore 5 131,438 (22,091) 142,313 (28,109) 0.233 
Settore 6 124,063 (26,839) 147,188 (35,309) 0.046* 
Settore 7  101,625 (18,446) 115,875 (36,138) 0.170 
Quadrante nasale 89,250 (25,104) 93,188 (21,097) 0.454 
Settore 8 79,688 (25,742) 88,750 (18,109) 0.259 
Settore 9 75,625 (22,295) 80,250 (19,797) 0.540 
Settore 10 111,563 (32,356) 104,250 (39,079) 0.569 
 
RNFL: spessore dello strato di fibre nervose in µ  
Gruppo A: Pazienti con CMI 
Gruppo C: Soggetti sani 
1-12: tre settori per ogni quadrante numerati in senso orario 
* P< 0.05, T-TEST 
** P<0.05 TEST M-V 
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Tabella 8 Parametri OCT OD: pazienti con CMI e siringomielia (Group B) versus soggetti sani (Group D)  
Variabili 
Media(µ) 
Deviazione Standard Gruppo 
B 
Media(µ) 
Deviazione Standard Gruppo 
D 
Valore 
P 
RNFL  112,667 (7,633) 115,500 (19,024) 0,742 
Quadrante 
superiore 141,500 (7,503) 125,333 (12,754) 0,023* 
Settore 11  135,000 (28,921) 142,500 (27,406) 0,655 
Settore 12  143,667 (30,716) 128,833 (20,124) 0,346 
Settore 1 146,500 (22,801) 105,167 (8,841) 0,002* 
Quadrante nasale 106,333 (28,444) 100,833 (27,140) 0,739 
Settore 2   118,167 (31,600) 104,667 (27,580) 0,449 
Settore 3   90,000 (22,821) 88,500 (26,614) 0,919 
Settore 4   109,667 (31,085) 109,833 (33,891) 0,993 
Quadrante inferiore 120,667 (14,137) 140,167 (24,975) 0,127 
Settore 5 109,333 (28,338) 138,000 (36,546) 0,160 
Settore 6 124,500 (24,023) 144,333 (38,609) 0,310 
Settore 7  127,667 (18,705) 138,667 (29,371) 0,457 
Quadrante 
temporale  80,000 (28,213) 95,333 (29,351) 0,378 
Settore 8 86,000 (39,115) 92,667 (24,328) 0,730 
Settore 9 68,333 (21,267) 91,833 (44,256) 0,069 
Settore 10 86,167 (27,817) 102,000 (24,380) 0,319 
 
RNFL: spessore dello strato di fibre nervose in µ   
1-12: tre settori per ogni quadrante numerati in senso orario 
Gruppo B: CMI pazienti con siringomielia 
Gruppo D: soggetti sani 
* P< 0.05, T-TEST 
** P<0.05 TEST M-V 
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Tabella 9 Parametri OCT OS: pazienti con CMI e siringomielia (Group B) versus soggetti sani (Group D) 
Variabili 
Media(µ) 
Deviazione Standard Gruppo 
B 
Media(µ) 
Deviazione Standard Gruppo 
D 
Valore 
P 
RNFL 107,667(8,287) 108,000 (10,770) 0.953 
Quadrante 
superiore 116,333 (12,972) 128,167 (13,152) 0.148 
Settore 11  138,500 (24,263) 132,333 (21,172) 0.649 
Settore 12  111,167 (21,830) 122,500 (18,641) 0.356 
Settore 1 99,333 (19,906) 129,667 (14,501) 0,013* 
Quadrante 
temporale 68,667 (16,549) 88,500(13,664) 0.047* 
Settore 2   76,333 (27,478) 95,000 (15,192) 0.176 
Settore 3   58,167 (17,116) 76,667 (23,441) 0.150 
Settore 4   71,000 (8,246) 93,833 (15,433) 0.010* 
Quadrante inferiore  134,500 (14,139) 128,667 (19,242) 0.563 
Settore 5 142,833 (26,828) 148,333 (28,794) 0.739 
Settore 6 148,500 (11,777) 134,667 (31,747) 0.341 
Settore 7  112,333 (24,712) 103,167 (18,946) 0.487 
Quadrante nasale  106,833 (29,668) 86,833 (12,287) 0.060 
Settore 8 103,167 (28,435) 81,833 (15,562) 0.138 
Settore 9 100,500 (32,042) 76,500 (8,361) 0.030** 
Settore 10 116,500 (34,309) 102,333 (15,744) 0.700 
 
RNFL: spessore dello strato di fibre nervose in µ   
1-12: tre settori per ogni quadrante numerati in senso orario 
Gruppo B: CMI pazienti con siringomielia 
Gruppo D: soggetti sani 
* P< 0.05, T-TEST 
** P<0.05 TEST M-V 
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